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Allen die bij deze onderzoekingen en bij het schrijven van dit proef-
schrift met raad of daad of beide hebben geholpen wil ik hier nog eens 
van harte bedanken. In het bijzonder moge worden vermeld die mede-
werkers, studenten en patiënten van de Dermatologische Kliniek die, 
vaak uren achereen, geduldig "aan de Meeco" hebben willen zitten, 
onder uitlevering van een onderarm aan de injectienaaldjes. 
De statistische bewerkingen werden uitgevoerd op de Statistische 
afdeling van het Universitair Rekencentrum. 
De figuren en de foto's werden vervaardigd op de Medische Teken-
kamer en de afdeling Medische Fotografie van de Nijmeegse Universi-
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De huid heeft een belangrijke functie in de warmtehuishouding van 
het lichaam en heeft tevens de taak het lichaam tegen uitdroging te 
beschermen. Deze twee functies zijn nauw met elkaar verbonden. 
Door Mali (1950) werd in een klinisch en experimenteel onderzoek 
aangetoond dat de sterk verhoogde waterdoorlaatbaarheid van de huid 
bij erythrodermieën en bij gegeneraliseerde dermatosen in belangrijke 
mate bijdraagt tot de stoornis in de warmtehuishouding die bij deze 
huidziekten optreedt. 
In de Nijmeegse dermatologische kliniek werd over de barriëre-functie 
van de huid veel onderzoek verricht. Mali (1955) had het transepider-
male waterverlies door de geïsoleerde epidermis kwantitatief gemeten 
en de factoren onderzocht die bij het watertransport een rol spelen. 
In het begin van de zestiger jaren ontwikkelde Vierhout met behulp 
van een electrolytische wateranalysator in de Nijmeegse kliniek een 
methode waarmee het transepidermale waterverlies in vivo op kleine 
huidgebieden zeer nauwkeurig en continu kon worden gemeten (Van 
Gasselt en Vierhout 1963). Sindsdien kon bij het onderzoek van 
patiënten door metingen van de perspiratie insensibilis (p.i.) de mate 
van "porositeit" van de huid worden gekwantificeerd. 
Malten en Spruit verrichtten met de nieuwe methode onderzoekingen 
over de regeneratiesnelheid van de kunstmatig beschadigde epidermis; 
bij die onderzoekingen werd het herstel van de normale p.i. als maat 
voor de regeneratie genomen (Spruit en Malten 1965, 1966, Malten 
en Spruit 1966, Spruit 1969). 
Door ons werd de electrolytische wateranalysator gebruikt voor enkele 
onderzoekingen van de zweetklieren omdat door de bijzondere eigen-
schappen van de apparatuur op enkele terreinen nieuwe informatie 
kon worden verkregen. 
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ALGEMENE INLEIDING 
De eccrme zweetkheren zijn enkele millimeters lange en ongeveer 
30 miera dikke tabulaire klieren in de huid die een waterig secreet 
produceren dat op de huid wordt uitgestort 
Het secretoire gedeelte ligt m de vorm van een opgerolde tubulus op 
de grens van cutis en subcutis De zweetkheruitvoergang doorboort 
de epidermis in de vorm van een spiraal Tussen deze twee delen 
ligt de ductus waarin gedeeltelijke terugresorptie van het zweet plaats 
vindt (Lloyd 1962, Siegers 1966) 
Histologisch is de wand van de secretoire tubulus opgebouwd uit een 
onregelmatig eenlagig epitheel dat uit twee soorten cellen bestaat, 
"heldere" cellen en "donkere' cellen, m een verhouding van 1 1 
De cellen rusten op een basale membraan Tussen de basale membraan 
en de cellen bevindt zich een netwerk van spiraalgewijs gerangschikte 
spoelvormige cellen met een fibnllaire structuur, de myoepithehale 
cellen 
De heldere cellen zijn groter dan de donkere cellen ZIJ zijn aan de 
basis breder dan aan de luminale zijde en hebben een regelmatig 
gevormde, ronde tot ovale, kern Tussen twee heldere cellen bevindt 
zich een intercellulaire canaliculus waarvan het oppervlak, evenals dat 
van de luminale zijde, bezet is met microvilli Kenmerkend voor deze 
cellen is hun grote glycogeenvoorraad die bij activering van de cellen 
sterk afneemt ZIJ produceren het waterige extracellulaire secreet 
waaruit het zweet voor het grootste deel bestaat 
De donkere cellen hebben hun breedste oppervlak aan de luminale 
zijde Hun kern is met regelmatig gevormd en kleiner dan die van de 
heldere cellen Tussen twee donkere cellen bevindt zich geen canali-
culus en het luminale oppervlak toont geen, of slechts enkele, micro-
villi Het cytoplasma van deze cellen kleurt sterk basophiel ZIJ produ-
ceren een P A S -positieve en diastase resistente slijmachtige substan-
tie die m de cellen m vacuolen ligt opgeslagen Het aantal aanwezige 
vacuolen is afhankelijk van het stadium van activiteit van de cel BIJ 
de uitstoting van het product kan ook een deel van de celwand 
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verloren gaan (apocriene secretie) Het is met bekend welke functie 
deze cellen hebben 
De ductus is uit twee cellagen opgebouwd de luminale of oppervlak-
kige cellen en de basale of perifere cellen ZIJ zijn cuboidaal van vorm 
en de basale cellen rusten op een basale membraan De luminale 
cellen zijn bezet met microvilli Alle cellen bevatten glycogeen dat 
bij activering van de zweetklieren afneemt 
De intra-epidermaal gelegen zweetkheruitvoergang is eveneens uit 
twee cellagen opgebouwd, deze cellen keratmiseren 
Bovenstaande gegevens werden ontleend aan Ellis (1962), Siegers 
(1966), Lobitz et al (1955), Formisano en Lobitz (1957), Munger en 
Brusilow (1961), Dobson (1962) en Sargent en Dobson (1962) 
BIJ de volwassen mens varieert het aantal activeerbare zweetklieren 
op de romp en de ledematen tussen 110 en 200 per cm2, op het 
gelaat, de handpalmen en de voetzolen is de bezetting 2 tot 3 maal 
zo dicht (Kuno 1956, Szabo 1962) BIJ kinderen is de dichtheid groter 
doordat alle klieren reeds bij de geboorte aanwezig zijn Gemiddeld 
oevat de huid van een volwassene per cm2 150 activeerbare zweet-
klieren In totaal zou een volwassen mens met een huidoppervlak 
van 1 8 M2 dus ongeveer 2 7 miljoen van deze klieren bezitten Volgens 
Kuno (1956) en Szabo (1962) varieert het totaal aantal tussen 2 3 en 
3 miljoen Het anatomisch aantal is groter want met alle klieren zijn 
activeerbaar (Kuno 1956) 
Onder normale omstandigheden zijn de zweetklieren in rust Zij treden 
pas m werking wanneer de warmtebalans door vergrote warmte-
productie of door warmtetoevoer zodanig dreigt te worden verstoord 
dat het evenwicht met meer kan worden hersteld door een toename 
van de warmte-afgifte door straling, geleiding en convectie Het ont-
staan van deze toestand wordt vertraagd doordat het lichaam, vooral 
in de extremiteiten ("de schil"), beschikt over een warmtebuffer 
(Bazett 1949) 
De activering van de zweetklieren wordt gereguleerd door een centrum 
m de hypothalamus dat als een thermostaat fungeert Het "set-pomt" 
van deze thermostaat ligt onder normale omstandigheden bij ±36 90C 
(Benzmger 1961) Het centrum wordt geprikkeld door een geringe 
stijging van de temperatuur van het bloed boven het set-pomt (Bazett 
1949, Benzmger 1961) maar het staat tevens onder invloed van 
afferente prikkels uit thermoreceptoren m de huid, de spieren en de 
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perifere venen (Bazett 1949, Hemngton 1949, Kuno 1956, Robinson 
1962) De cortex heeft waarschijnlijk een remmende invloed op het 
centrum en dit zou verklaren dat 's nachts sneller zweetsecretie kan 
optreden dan overdag (Kuno 1956) De verbinding tussen de hypotha-
lamus en de zweetkheren bestaat uit een systeem van minstens 4 
neuronen (Guttmann en List 1928) 1 Van de hypothalamus naar een 
vegetatieve kern in de medulla oblongata 2. Van de medulla oblon-
gata, deels gekruist deels ongekruist, naar de zijhoornen van het 
ruggemerg 3 Van de zijhoornen via de voorwortels naar de sympa-
thische ganglia m de grensstreng 4 Van de sympathische ganglia 
naar de zweetkheren De postganglionaire sympathische vezels volgen 
de sensibele zenuwen en zijn, als enige bekende uitzondering m het 
lichaam, cholmergisch De natuurlijke transmitter van sudoromotore 
impulsen op de zweetkheren is acetyl-choline (Dale en Feldberg 1934). 
De zweetkheren op de handpalmen en de voetzolen vormen wat 
betreft hun werkzaamheid een uitzondering op de regel Op deze 
plaatsen zijn zij overdag continu actief en hun secretie neemt toe 
onder invloed van emotionele prikkels BIJ sterke hitte-belastmg neemt 
hun activiteit af en tijdens de slaap functioneren ZIJ met De cortex 
heeft op deze klieren blijkbaar een overwegend stimulerende invloed. 
(Kuno 1956) 
De zweetkheren in de oksels en die op het voorhoofd reageren 
zowel op emotionele prikkels als op warmte-belastmg 
Voor het onderzoek van hun werking moeten de zweetkheren gestimu-
leerd worden Men kan dan op een bepaald huidoppervlak het aantal 
geactiveerde zweetkheren tellen, de hoeveelheid geproduceerd zweet 
meten en het zweet chemisch analyseren 
De stimulatie kan op twee wijzen geschieden 
1 Door de zweetkheren hun natuurlijke prikkel toe te dienen d w z 
door het lichaam met warmte te belasten De warmte kan van buiten 
af worden toegevoerd of worden opgewekt door het lichaam arbeid 
te laten verrichten 
2 Door locale injectie of lontoforese van chohnergische stoffen 
De keuze van de methode van stimulatie wordt bepaald door de 
bedoeling van het onderzoek 
Door warmtebelasting van het lichaam kan de natuurlijke werking van 
de zweetkheren, in het onderling verband met alle circulatoire, hormo-
nale en metabole veranderingen die door warmte worden opgewekt, 
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op grote huidgebieden worden onderzocht. Daarbij kan er veel zweet 
worden verkregen. 
Door locale toediening van cholinergica kan de werking van de zweet-
klieren op een bepaald huidgebied met nauwkeurig gedoseerde prik-
kels en los van de bovenvermelde systemische invloeden gedetailleerd 
worden onderzocht. Bij sterke stimulatie kan doorgaans voldoende 
zweet worden verkregen voor chemisch onderzoek. 
Voor de bepaling van het aantal geactiveerde zweetklieren zijn 
verscheidene colori metrische methoden onwikkeld die alle berusten 
op de kleuring van zweet op het moment dat het de zweetklieruitvoer-
gang verlaat. De meeste methoden zijn variaties op de door Minor 
(1927) geïntroduceerde kleuring met Jodium-zetmeel. Kuno (1956) geeft 
van deze en andere methoden een overzicht maar vermeldt niet de 
Broomphenol-blauw methode die door Manuila (1950), Herrmann et al. 
(1951) en Tashiro et al. (1961) werd gepropageerd. Uit de grootte 
van de gekleurde zweetpuntjes kan een indruk worden verkregen van 
de sterkte van een zweetreactie. 
Voor de meting van de hoeveelheid geproduceerd zweet zijn eveneens 
verscheidene methoden ontwikkeld; een overzicht daarvan is te vinden 
bij Siegers (1966). De methoden berusten op volledige verzameling 
en nauwkeurige weging van het zweet. Door min of meer frekwent 
te verzamelen kan het verloop van een zweetreactie worden vervolgd 
en kan de betrekking tussen de secretiesterkte en het electrolyten-
gehalte van het zweet worden onderzocht. 
Verdamping van zweet bij de verzameling of absorptie van zweet aan 
het stratum corneum zullen, vooral als de zweetsecretie gering is, het 
resultaat van de meting sterk beïnvloeden. Absorptie van zweet zal 
voornamelijk bij metingen op een droge huid een belangrijke rol kun-
nen spelen. Bij een relatieve vochtigheid van 100% kan de huid bijna 
twee maal het eigen drooggewicht aan water bevatten (Mali 1955). 
Deze toestand doet zich bij gravimetrische bepalingen voor daar het 
zweet geruime tijd ¡n een afgesloten ruimte met de huid in contact 
wordt gelaten. 
Zeer geringe zweetreacties kunnen met gravimetrische methoden niet 
worden gemeten. 
In de laatste tijd zijn enkele apparaten in gebruik gekomen met behulp 
waarvan zweetsecretie continu-kwantitatief kan worden gemeten en 
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kan worden geregistreerd. Deze apparaten zijn: de mfra-rood water-
dampanalysator (Albert en Palmes 1951, Foster 1967), de weerstands-
hygrometer (Blank et al. 1962, Bullard 1962) en de electrolytische 
wateranalysator "Meeco" (van Gasselt en Vierhout 1963). 
Met deze onderzoekmethoden kan, afhankelijk van de gevoeligheid 
van het apparaat, ook zeer geringe zweetsecretie nauwkeurig worden 
gemeten. Het geproduceerde zweet wordt door een dragergas onmid-
dellijk afgevoerd waardoor het weinig of geen gelegenheid heeft aan 
het stratum corneum te absorberen. Voorts kan het verloop van een 
zweetreactie m de secretiecurven nauwkeurig worden bestudeerd. De 
methoden lijken derhalve nieuwe mogelijkheden te bieden voor het 
onderzoek van de zweetkheren. 
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HOOFDSTUK I 
DE ELECTROLYTISCHE WATERANALYSATOR "MEECO" 
De electrolytische wateranalysator "Meeco" model W (Manufacturers 
Engineering and Equipment Corporation, Warrington PA, U.S.A.) wordt 
in sommige industrieën gebruikt voor de nauwkeurige bepaling van 
het waterdampgehalte van gassen. Figuur 1.1. 
Figuur 1.1. De electrolytische wateranalysator "Meeco" met Honeywell recorder. 
Het werkingsprincipe van het apparaat is als volgt: het te onderzoeken 
gas wordt met een dragergas (N2) geleid door een ongeveer 100 cm 
lange en enkele millimeters dikke spiraalvormige buis welke twee 
platina electroden bevat die van elkaar zijn gescheiden door een 
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laagje fosforpentoxyde. Op de electroden ¡s een potentiaalverschil 
van 70 V aangebracht. De waterdamp m het doorgeleide gas zal 
geadsorbeerd worden aan het fosforpentoxyde. BIJ electrolyse ten 
gevolge van het potentiaalverschil op de electroden komt zuurstof en 
waterstof vrij welke gassen door het dragergas (100 ml Мг/тш) snel 
worden afgevoerd. De electnsche stroom van de electrolyse wordt 
gemeten en door een recorder geregistreerd. Hoewel de sterkte van 
de stroom reeds een zuivere maat voor de hoeveelheid toegevoerd 
water is, is het juist functioneren door gravimetnsche ijking gecontro­
leerd. 
Vierhout en van Gasselt (1963) hebben de "Meeco" ingevoerd in de 
kliniek voor het meten van de perspiratio insensibNis en van zweet-
secretie volgens het boven beschreven principe. 
Indien er veel water wordt ontleed kan een deel van de electnsche 
stroom door een shunt worden gevoerd. Op die wijze kunnen ver­
schillende secretiesterkten op verschillende schalen worden gemeten. 
Voor het meten van de perspiratio msensibilis en van geringe zweet-
secretie wordt gewoonlijk een schaal gebruikt waarop het waterverlies 
met een nauwkeurigheid van 102mg/cm2/uur kan worden afgelezen. 
Sterke zweetsecretie wordt met een nauwkeurigheid van 0 2mg/cm2/uur 
afgelezen. 
De wateranalysator kan maximaal een waterverlies meten dat varieert 
van 42 tot 46 mg/cm2/uur. Het is met bekend welke factoren deze 
variatie bepalen. 
De vertraging waarmee veranderingen van het waterdampgehalte van 
de toevoerende gasstroom worden geregistreerd is voornamelijk 
afhankelijk van de cubieke inhoud van de aanvoerende slang en van 
de snelheid van de gasstroom. 
Wanneer aan de wateranalysator per tijdseenheid een zodanige hoe­
veelheid waterdamp wordt aangeboden dat het meetbereik wordt over­
schreden wordt het overschot, mits met al te groot, vastgehouden 
en m de loop van de tijd gehydrolyseerd. Met het apparaat kan in dat 
geval dus toch wel de totale hoeveelheid aangeboden waterdamp 
worden gemeten. Bij zeer sterke overbelasting verlaat een deel van 
de waterdamp ongesplitst de uitgang 
Na beëindiging van een meting daalt onder doorleidmg van droog 
stikstofgas de stroomsterkte in de loop van enkele minuten tot iets 
boven de uitgangswaarde. Volledige uitdroging wordt pas na langere 
tijd bereikt. 
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De ijking van het apparaat kan op meerdere wijzen geschieden. Volgens 
een methode aangegeven door Spruit (1969) wordt gedurende 48 uur 
het waterverlies geregistreerd van een voorgewogen ijk-flesje dat 
vochtige silicagel bevat en dat door een kleine opening per uur onge-
veer 0.5 mg water afgeeft aan het doorgeleide droge stikstofgas. Na 
48 uur wordt het flesje opnieuw gewogen. 
Ook kan de uitslag van het ene apparaat worden vergeleken met 
die van een geijkt ander apparaat onder doorleiding van dezelfde 
vochtige gasstroom. Tenslotte kan een bekende kleine hoeveelheid 
water in de meetcup worden geïnjiceerd en gemeten. 
Als de electrolytische wateranalysator bijna dagelijks voor het meten 
van zweetsecretie wordt gebruikt kunnen ongeveer een jaar lang 
betrouwbare waarden worden verkregen. Bij storingen (vergiftiging 
van de cel door vetachtige stoffen die met het dragergas worden 
meegevoerd) kan het fosforpentoxyde-element door een nieuw worden 
vervangen. 
DE UITVOERING VAN METINGEN MET BEHULP VAN DE ELECTROLYTISCHE 
WATERANALYSATOR 





Diagram van de apparatuur voor continue registratie van waterdampverhes door de huid. 
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Droog stikstofgas wordt via een dunne vrijwel impermeabele teflon 
slang van de cylinder naar de roestvrij-stalen meetcup geleid en 
vandaar naar de wateranalysator. De meetcup sluit een oppervlak van 
0.2 cm2 af. De lengte van de slang tussen de meetcup en de water-
analysator bedraagt ongeveer 120 cm en de interne diameter is 2 mm. 
De gasstroom wordt afgesteld op 100 ml per minuut. Onder die 
omstandigheden worden veranderingen van het waterdampgehalte in 
de meetcup met een vertraging van 3 seconden aan de wateranalysator 
aangeboden. 
Door het openen van de "bypass" kan een deel van de vochtige 
gasstroom buiten het Po Os - element om worden afgevoerd. 
Voor het meten van zweetsecretie wordt de meetcup met behulp van 
stroken kleefpleister over de aan- en afvoerende slangen op de huid 
bevestigd waardoor slechts een minimale druk, nodig om lekkage te 
voorkomen, wordt uitgeoefend. 
Zolang de zweetklieren in een rusttoestand verkeren meet de 
wateranalysator het waterdampverlies van de huid door diffusie 
( = perspiratie insensibilis). Op de recorder wordt daarbij een curve 
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Figuur 1.3. 




verkregen als in figuur 1.3. Zodra de zweetklieren actief worden ver-
schijnen er in de curve piekjes van verschillende grootte: figuur 1.4. 






Figuur I 4. 
Registratie van geringe zweetkheractiviteit. 
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HOOFDSTUK II 
DE REACTIES VAN DE ZWEETKLIEREN OP STIMULATE MET 
ACETYL-CHOLINE 
EEN ONDERZOEK BIJ ATOPISCHE EN NIET-ATOPISCHE DERMATOLOGISCHE 
PATIËNTEN EN BIJ GEZONDE PROEFPERSONEN 
INLEIDING. 
De aanleiding tot dit onderzoek was een bijzondere waarneming bij 
patiënten met neurodermitis disseminata. Dit ziektebeeld is een vorm 
van chronisch constitutioneel eczeem en geldt als de meest uitgespro-
ken dermatologische manifestatie van de atopische constitutie. De 
patiënten hebben over het algemeen klachten en verschijnselen van 
anhydrose. Om therapeutische redenen worden zij in de Nijmeegse 
dermatologische kliniek dagelijks in de droge Sauna geplaatst. Deze 
behandeling heeft een gunstige invloed op de genezing van het 
eczeem en de ervaring heeft geleerd dat daarbij zowel het zweet-
patroon als de zweetproductie in de loop van meerdere dagen her-
stellen (Mali 1960). 
Volgens de gangbare opvatting berust de anhydrose op een afsluiting 
van de zweetklieruitvoergangen door keratotische proppen zodat het 
zweet niet naar buiten kan en in de cutis diffundeert (Sulzberger 
1947, 1953. Hermann et al. 1952, 1967, Cormia en Kuykendall 1955). 
De zweetretentie zou een pathogenetische betekenis hebben. Herr-
mann et al. (1967) verklaarden de heilzame werking van sauna-behan-
deling uit een opheffing van de obstructie. 
In een periode dat het zweet van onze patiënten voor een chemisch 
onderzoek werd verzameld (Seutter et al. 1970) werd herhaaldelijk 
de indruk verkregen dat de zweetreacties, en vooral die op de voor-
keurslocalisaties van het eczeem, overmatig waren. Dit verschijnsel 
kon uit de bovenvermelde opvattingen niet bevredigend worden ver-
klaard. Bij litteratuuronderzoek bleek dat overmatige zweetreacties bij 
patiënten met neurodermitis ook door anderen waren waargenomen 
(Korting 1954, Rovensky en Saxl 1964, 1967). Deze auteurs meenden 
dat het verschijnsel misschien zou kunnen worden geplaatst in het 
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verband van de andere abnormale vegetatieve reacties die bij deze 
patiënten voorkomen Korting had gevonden dat locale injecties van 
een hoge concentratie acetyl-choline op de voorkeurslocalisaties van 
het eczeem eveneens abnormaal sterke zweetreacties veroorzaakten 
De auteur meende dat de opvallende "Reaktionsbereitschaft" van de 
zweetklieren voor het ziektebeeld kenmerkend was en vergeleek de 
hypersecretie op farmacologische stimulatie met de aanval die met 
acetyl-choline bij astma-patienten kan worden opgewekt 
De bevinding van Korting leek in tegenspraak te zijn met de resultaten 
van de onderzoekingen van Lobitz en Campbell (1953) Deze onder-
zoekers hadden met een soortgelijke colorimetrische methode de 
zweetreacties op acetyl-choline van patiënten met neurodermitis disse-
minata vergeleken met die van normale proefpersonen en ZIJ hadden 
geen verschillen gezien 
Beide onderzoekingen konden echter met met elkaar vergeleken 
worden omdat de gebruikte concentraties acetyl-choline zeer sterk 
verschilden en omdat de publicaties met vermelden onder welke 
klimatologische omstandigheden de onderzoekingen waren verricht 
Het was voorts met onwaarschijnlijk te achten dat zweetreacties van 
neurodermitis-patienten bij gebruik van colorimetrische methoden, en 
vooral bij weinig krachtige stimulatie, geringer lijken dan ZIJ in werke-
lijkheid zijn doordat een deel van het zweet aan het droge stratum 
corneum zal absorberen 
De resultaten van beide onderzoekingen kwamen overigens opmerke-
lijk overeen in de waarneming dat farmacologische stimulatie bij de 
patiënten terstond goede zweetreacties veroorzaakte In zoverre leken 
zij beide m tegenspraak te zijn met de opvatting dat afsluiting van 
zweetklieruitvoergangen bij neurodermitis een belangrijke rol speelt 
Een herhaling van de onderzoekingen met een nauwkeurige kwantita-
tieve methode en m verschillende seizoenen zou de achtergronden 
van de vermelde tegenstelling mogelijk kunnen ophelderen Om een 
eventueel verband aan te tonen tussen de reacties van de zweetklieren 
en de atopische constitutie of de aanwezigheid van een dermatose 
werden bij het onderzoek ook patiënten met andere manifestaties 
van atopie en met-atopische patiënten betrokken 
DE PATIËNTEN EN PROEFPERSONEN 
Tabel I 1 geeft een overzicht van het aantal onderzochte patiënten en 




A. Met dermatologische afwijkingen: Totaal M V 
1. Chronisch eczeem: 
a. Patiënten met een lange anamnese 
van atopische ziekten: 27 15 12 
b. Patiënten zonder lange anamnese 
van atopische ziekten: . . . 26 24 2 
2. Prurigo subacuta: 9 4 5 
3. Andere dermatosen dan sub. 1 en 2 . 1 3 10 3 
B. Met hooikoorts of allergische rinitis: . . 9 3 6 
Totaal aantal atopische personen: . . . . 84 56 28 
Niet-atopische patiënten 
1. Met uitgebreide dermatosen: 
a. Psoriasis . . . . 20 12 8 
b. Urticaria 19 11 8 
c. Andere dermatosen 2 1 1 
2. Met gelocaliseerde dermatosen . . . . 27 14 13 
Totaal 68 38 30 
Gezonde proefpersonen 16 11 5 
Totaal aantal niet-atopische personen: . . . . 84 49 35 
Voor een beschrijving van de klinische ziektebeelden moge worden 
verwezen naar de dermatologische handboeken. 
Toelichting bij tabel II.1. 
De "atopische" en "niet-atopische" patiënten werden niet door onszelf 
geselecteerd maar werden ons als zodanig gepresenteerd door de 
dermatologen in de kliniek en de polikliniek. 
De meest bekende dermatologische ziekte in het atopisch syndroom 
is neurodermitis disseminata maar de atopische constitutie kan zich 
ook manifesteren in de vorm van subacute prurigo, chronisch hand-
eczeem, chronisch recidiverend dyshidrotisch eczeem of eczema 
nummuläre (Mali 1968). 
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Atopische prurigo en een bijzondere verschijningsvorm daarvan, 
atopische seborrhoische prurigo (Mali 1966), onderscheiden zich 
klinisch van de andere vermelde vormen doordat er aanwijzingen 
bestaan dat atopische allergie, in de zin van allergeen-reagine reactie 
(Voorhorst 1966), in het ontstaan van de afwijkingen een directe 
pathogenetische betekenis heeft (Mali et al. 1970). Bij de andere 
atopische huidziekten, die in de tabel werden samengevat onder 
"chronisch eczeem", is dat niet duidelijk het geval. 
Hun oorzaak lijkt dieper in de atopische constitutie van de patiënten 
verankerd te liggen. Het wezen van deze erfelijke constitutionele 
stoornis is niet opgehelderd. Orgaan-of enzym-structurele defecten 
en vegetatieve regulatiestoornissen spelen waarschijnlijk een belang-
rijke rol. De huidafwijkingen kunnen door een veelheid van exogene, 
endogene en psychogene factoren worden geluxeerd (Mali et al. 
1970), maar hoe alle factoren in elkaar grijpen is niet duidelijk. De 
ziektebeelden kunnen wat betreft hun vorm en uitgebreidheid ruime 
variaties vertonen. Dit hangt, behalve met het "beleven" van de 
patiënt, waarschijnlijk samen met het feit dat de mate van "atopisatie" 
min of meer uitgesproken kan zijn en dat begeleidende erfelijke 
afwijkingen, zoals een ichtyosis, de toestand kunnen compliceren 
en in sommige gevallen het beeld kunnen beheersen. 
De diagnostiek van atopische huidziekten kan niet steunen op een 
objectieve en betrouwbare parameter en gaat dan ook af op een 
aantal practische feiten (Mali et al. 1970). Het meest van belang zijn 
daarbij de morfologie en de localisatie van de afwijkingen en hun 
chronisch en grillig beloop dat niet of slechts gedeeltelijk uit exogene 
factoren kan worden verklaard. Kenmerkend is ook dat de afwijkingen 
meestal heftig jeuken. Een voorgeschiedenis van dauwworm, eczeem, 
hooikoorts of astma betekent uiteraard een belangrijke steun evenals 
het voorkomen van atopische ziekten bij de naaste familieleden van 
de patiënt. Voorts kan de diagnostiek veelal steun vinden in positieve 
huidreacties op inhalatieallergenen en in een eosinofilie van het bloed 
en het neusslijmvlies. 
In tabel 11.1 werd in de groep "chronisch eczeem" een onderscheid 
gemaakt tussen patiënten met een lange anamnese van eczeem 
en/of astma en patiënten zonder zo'n voorgeschiedenis. De laatst-
genoemden waren patiënten bij wie zich pas op latere leeftijd, tussen 
het 20ste en 40ste jaar, voor het eerst een chronisch eczeem ont-
wikkelde dat dezelfde morfologie en voorkeurslocalisaties vertoonde 
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als de eczemen van de onder "a" vermelde patiënten. De huid-
reacties op inhalatieallergenen vielen bij deze patiënten echter meestal 
negatief uit. In ongeveer de helft van het aantal gevallen was er voor 
de diagnose "atopie" echter wel een aanknopingspunt te vinden in 
de familie-anamnese. Het is niet duidelijk waarin het verschil tussen 
deze twee klinisch onderscheidbare groepen patiënten gelegen is. 
Het leek daarom van belang na te gaan of er tussen de reacties van 
hun zweetklieren verschillen te vinden zouden zijn. 
Patiënten met een, blijkens hun voorgeschiedenis, atopische constitu-
tie kunnen uiteraard ook aan dermatosen lijden die niet tot de atopische 
ziekten worden gerekend. Deze patiënten zijn in de tabel opgenomen 
onder "3. Andere dermatosen dan sub 1 en 2". Het belang van de 
bestudering van de reacties van de zweetklieren van deze patiënten 
behoeft geen nadere toelichting. 
Bij de rubricering van de "niet-atopische patiënten" werd een onder-
scheid gemaakt tussen uitgebreide en gelocaliseerde dermatosen om-
dat de uitgebreidheid van een huidziekte op zichzelf een factor zou 
kunnen zijn die de reacties van de zweetklieren beïnvloedt. 
ATOPISCHE PATIËNTEN 
Ad I A 1 a. 
PATIËNTEN MET CHRONISCH ECZEEM EN EEN LANGE 
ANAMNESE VAN ATOPISCHE ZIEKTEN 
Tabel 11.2 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; 17 patiënten werden klinisch en 
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De getallen onder "Astma" duiden de patiënten aan die tevens astma 
in de anamnese hadden en tussen haakjes staan de patiënten vermeld 
die nog geregeld astmatische klachten hadden. 
De getallen onder "Familie-anamnese" beduiden het voorkomen van 
atopische ziekten bij ouders, broers of zusters. 
"Huidreacties": huidreacties op inhalatieallergenen (human dander, 
huisstof, dierlijke epidermale producten, schimmels, pollen). 
Onder "Medicatie" betekent "Cst": corticosteroiden per os, "Ah": 
anti-histaminica en "R": rest. De hier onder R vermelde patiënten 
gebruikten valium of librium. 
Ad I A 1 Ь. 
PATIËNTEN MET CHRONISCH ECZEEM ZONDER LANGE 
VOORGESCHIEDENIS VAN ATOPISCHE ZIEKTEN 
Tabel II.3. geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; 16 patiënten werden klinisch en 
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Cet. Ah R 
- 1 -
1 1 -
-? -? -? 
- 1 -
1 3 -
)" Eén patient leed tevens aan een chronische bronchitis. 
) + Van één patiënt konden de gegevens van de laatste 4 kolommen met meer worden 
achterhaald. Eén patiënt leed tevens aan hooikoorts. 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel 11.2. 
De getallen in de eerste twee kolommen onder "Lapjesproeven" duiden 
op de patiënten bij wie een contact-allergisch onderzoek werd verricht. 
Dit onderzoek leverde bij 11 patiënten positieve reacties op: bij 9 
patiënten was dat op chroom en/of nikkel en/of cobalt en 3 van hen 
hadden nog één of meer andere contact-overgevoeligheden. 
Onder "Familie-anamnese" staan in de derde rij, "(?)", 2 patiënten 
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uit de groep "chronisch handeczeem". Eén van deze patiënten had 
een kind dat aan astma en aan eczeem leed waarvoor geen aan-
knopingspunten te vinden waren in de familie van de moeder. 
Ad I A 2. 
PATIËNTEN MET PRURIGO SUBACUTA 
Tabel 11.4 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; 8 patiënten werden klinisch en 
















































Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel II.2. 
Ad ι A 3 
ATOPISCHE PATIËNTEN MET ANDERE DERMATOSEN DAN SUB. I A 1 EN SUB. I A 2 
Tabel 11.5 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; hun dermatosen worden afzon-
derli jk vermeld. 
Atopische ziekte M 
Astma. 




































































- 1) + 
- 1 
)+ Medicamenten: butazolidme en vesperax. 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel II.2. 
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De in tabel 11.5 vermelde patiënten werden behandeld voor de volgende 
afwijkingen: acne vulgaris (1), atopische vorm van alopecia areata (1), 
dermatitis Solaris (1), fixed eruption (1), folliculitis (1), hyperhidrosis 
axillaris et plantaris (1), hydradenitis axillaris (1), psoriasis (5), vasculi-
tis nodosa (1). 
Ad. I B. 
PATIËNTEN MET HOOIKOORTS OF MET ALLERGISCHE RINITIS. 
Tabel 11.6 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische 
gegevens van de patiënten en van de huidreacties op inhalatieallerge-
nen. 
De patiënten hadden geen huidafwijkingen; zij waren door artsen naar 







































Cst Ah R. 
1 
1 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel II.2. 
NIET-ATOPISCHE PATIËNTEN 
Ad. II 1 a. 
PATIËNTEN MET PSORIASIS 
Tabel II.7 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; 11 patiënten werden klinisch en 
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- 4 1 
) + Medicament: vesperax. 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel II.2. 
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Ad II 1 b. 
PATIËNTEN MET URTICARIA 
Tabel II.8 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; 11 patiënten werden klinisch en 










































































Cst Ah R. 
_ _ _ 
_ _ _ 
- - 1) + 
- 5 3)+ + 
- 5 4 
) + Medicament: aspirine 
) + + Medicament: brontme, valium en polymyxme B-sulfaat waaraan een histamme-
vrijmakende werking wordt toegeschreven. 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel 11.2. 
Ad II 1 с 
PATIËNTEN MET ANDERE UITGEBREIDE DERMATOSEN DAN SUB. II 1 a EN II 1 b. 
Tabel 11.9 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de 2 patiënten. De eerst vermelde werd poli-











































Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel II.2. 
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Ad II 2. 
PATIËNTEN MET GELOCALISEERDE DERMATOSEN 
Tabel 11.10 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische en 
klinische gegevens van de patiënten; hun dermatosen worden afzon-
derlijk vermeld. Zestien patiënten werden klinisch en 11 werden 
poliklinisch behandeld. 
Tabel (MO. 
Aantal M V Leeftijd Familie- Huid- Medicatie 
anamnese reacties Cst Ah. R 
+ — ? + — ? 
27 14 13 16-50 3 23 1 7 9 11 - 2 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel 11.2. 
De in tabel H.IOvermelde patiënten werden behandeld voor de volgende 
afwijkingen: acne vulgaris (4), acrocyanosis (2), contacteczeem door 
neomycine (1), dyshidrose (3), eczema hyperkeratoticum rhagadiforme 
(1), epidermodermitis (1), erythrocyanosis crurum puellarum (1), 
erythromelalgie (1), furunculose (1), hyperhidrosis palmoplantarum (3), 
M. Hailey-Hailey (1), pachyonychia congenita (1), polymorfe lichtderma-
tose (1), prurigo bij leucaemie (1), pruritus sine materia (1), rosacea (3), 
scleroderma circumscripta (1). 
Ad III. 
GEZONDE PROEFPERSONEN 
Tabel 11.11 geeft een overzicht van de belangrijkste anamnestische 
gegevens en van de huidreacties op inhalatieallergenen. 
Tabel 11.11 
Aantal M V Leeftijd Familie- Huid-
anamnese reacties 
+ — ? + — ? 
16 11 5 24-49 1 15 - 1 6 9 
Voor de betekenis van de bovenschriften zie tabel II.2. 
Eén man had misschien aan dauwworm geleden. Hij had een zwak 
positieve huidreactie op human dander. Eén man had 2 zusters die 
aan hooikoorts leden. Zijn huidreacties waren negatief. 
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VOORONDERZOEK 
In een vooronderzoek werd bij proefpersonen nagegaan of met de 
in hoofdstuk I beschreven apparatuur en techniek voor de meting van 
zweetsecretie een betrouwbare methode kon worden ontwikkeld voor 
de bepaling van de minimale prikkelbaarheid en het maximale secretie­
vermogen van de zweetkheren 
DE VOORWAARDEN 
Voor een onderzoek van hun reacties op farmacologische stimulatie 
moet van een rusttoestand van de zweetkheren worden uitgegaan 
De proefpersonen mochten daarom gedurende enige uren voorafgaand 
aan het onderzoek geen belangrijke lichamelijke inspanning hebben 
verricht ZIJ werden voorts gedurende een half uur aan de onderzoek­
ruimte geacclamatiseerd Een controle op de rusttoestand van de 
zweetkheren werd aan het begin van elke meting verkregen bij de 
registratie van de perspiratie msensibilis 
DE OMSTANDIGHEDEN 
De onderzoekingen werden verricht bij een kamertemperatuur var* 
20o-24o С , de relatieve vochtigheid werd met geconditioneerd De 
proefpersonen zaten of lagen m een gemakkelijke stoel met variabele 
stand De metingen werden uitgevoerd op de volaire zijde van de 
onderarm Dit is een gemakkelijk bereikbare plaats die door veel 
onderzoekers voor soortgelijke experimenten werd gebruikt, m het 
bijzonder ook door de onderzoekers wier experimenten wij wilden 
herhalen Tijdens de metingen lag de onderarm m een aan de leuning 
bevestigde slede waarvan de stand kon worden aangepast aan de 
houding van het lichaam (zie fig I 1) 
DE UITVOERING 
Het vooronderzoek werd begonnen met de registratie van zweet-
reacties die met injecties van 0 1 ml van verschillende verdunningen 
van acetyl-choline op verschillende plaatsen werden opgewekt De 
verdunningen werden dagelijks vers bereid met fysiologische zout-
solutie 
De maxima van de opgewekte zweetreacties werden genoteerd, zij 
konden, in mg/cm2/uur, van de recorder worden afgelezen 
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Met de metingen werd steeds aan de proximale zijde van de onderarm 
begonnen omdat acetyl-choline dat met ter plaatse wordt ontleed door 
lymfevaten centraalwaarts wordt afgevoerd en op die weg zweet-
klieren kan stimuleren. 
Voor de onderlinge afstand van de meetplaatsen werd minimaal 5 cm 
genomen, volgens Coon en Rothman (1941) kan acetyl-choline door 
zijn nicotme-effect middels axonreflexen zweetkheren stimuleren tot 
5 cm rond de mjectieplaats. 
Over het algemeen werden met injecties van 10 1 en 102mg acetyl-
choline in 0 1 ml op verschillende plaatsen van de onderarm, en bij 
eenzelfde proefpersoon op verschillende dagen, redelijk overeenkom-
stige zweetreacties verkregen als de huidgebiedjes van te voren goed 
op gaafheid waren geïnspecteerd Kleine littekentjes, die vooral in de 
buurt van de elleboog kunnen voorkomen (venapunctiesi) bleken het 
resultaat van een meting sterk te kunnen beïnvloeden BIJ gebruik van 
104mg of minder werd, ondanks dezelfde voorzorg, vaak een minder 
goede overeenkomst gezien Ook werden met geringe concentraties 
acetyl-choline herhaaldelijk geringere zweetreacties verkregen dan op 
grond van het effect van de hoge concentraties verwacht werden 
Soms volgde op een injectie van 104mg/0 1 ml geen zweetreactie 
terwijl 103mg/0 1 ml. een aanzienlijke respons opleverde 
De secretiecurven suggereerden dat deze onregelmatigheden samen-
hingen met een reactie-traagheid van de zweetkheren en met de snelle 
ontleding van geringe doses acetyl-choline. Indien op de injectie van 
104 of 10r'mg/0.1 ml namelijk wél een zweetreactie volgde werd de 
top van de curve gewoonlijk binnen 2-3 minuten bereikt terwijl dat na 
injecties van 10 l of 102mg/0 1 ml gewoonlijk pas na ongeveer 10 
minuten gebeurde. Een reactie-traagheid, die ook door Siegers 
(1966) en door Coggms en Gnffin (1970) werd waargenomen, zou 
betekenen dat de zweetkheren bij onze experimenten met 104 en 
10r'mg/0 1 ml. onvoldoende lang gestimuleerd werden voor een volle-
dige respons ZIJ zouden met hoge en met lage concentraties even 
langdurig gestimuleerd kunnen worden door de lage concentraties bij 
herhaling te mjiceren met een tussentijd van 2 of 3 minuten Het bleek 
dat op die wijze met lage concentraties inderdaad aanzienlijk sterkere 
en beter reproduceerbare zweetreacties konden worden verkregen en 
dat het maximum van de reacties dan eveneens pas na ongeveer 10 
minuten werd bereikt (fig 11.1) 
De minimale prikkelbaarheid van de zweetkheren wordt gewoonlijk 
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4 ô 12 16 20 24 
Figuur 11.1. tijd (min) 
De reactie van de zweetklieren van een gezonde proefpersoon op herhaalde injecties 
van 10 4mg acetyl-choline in 0 1 ml. Het maximum van de reactie wordt na ongeveer 
10 minuten bereikt 
bepaald door te zoeken naar de concentratie die een minimale zweet-
reactie veroorzaakt. Bij gebruik van colorimetrische methoden wordt 
daarvoor nagegaan welke concentratie nog juist één of meerdere 
zweetklieren op een bepaald huidgebied stimuleert. Deze minimaal 
effectieve concentratie wordt dan als kwantitatieve maat voor de 
minimale prikkelbaarheid genomen. 
Chalmers en Keele (1952) bepaalden op die wijze de minimale prikkel-
baarheid voor acetyl-choline en vonden bij 47 van de 50 proefpersonen 
waarden tussen 104 en lO^mg/O.I ml. Volgens Kuno (1956) had Wada 
met injecties van 10"7mg/0.1 ml. nog zweetreacties verkregen. Lagere 
waarden dan deze werden in de litteratuur niet aangetroffen. 
Met onze methode bleek de minimaal effectieve concentratie tijdens 
de wintermaanden tussen 10'5 en 10"2mg/0.1 ml. te liggen; tijdens de 
zomermaanden konden over het algemeen met 10° tot 10"4mg/0.1 ml. 
nog minimale zweetreacties worden verkregen. 
Foster (1969) vond met een soortgelijke methode als de onze een 
„drempelwaarde" voor acetyl-choline van 10"6mg/0.1 ml. maar vermeld-
de niet in welk seizoen de bepaling werd verricht en gebruikte tot 
370C. verwarmde oplossingen waarmee onzes inziens een extra prikkel 
aan de zweetklieren werd toegediend. (N.B.: de drempelwaarde is de 
concentratie onder de minimaal effectieve concentratie.) 
Op de individuele- en seizoenvariaties van de minimale prikkelbaarheid 
van de zweetklieren werd door meerdere onderzoekers de aandacht 
gevestigd (Meyerson et al. 1937, Ackermann 1938, Chalmers en Keele 
1951, Kuno 1956). 
Deze variaties en de repeterende injecties van lage concentraties 
M M M M M 
32 
acetyl-choline maakten de bepaling van de minimale prikkelbaarheid 
over het algemeen tot een tijdrovende procedure. Onze onderzoek-
methode leek de mogelijkheid te bieden over de minimale prikkelbaar-
heid op een andere en snellere wijze georiënteerd te raken door steeds 
uitsluitend de zweetreactie op eenzelfde zeer lage concentratie van 
acetyl-choline te registreren. Het maximum van deze reactie kon in 
mg/cm2/uur van de recorder worden afgelezen en als een kwantitatieve 
maat voor de gevoeligheid van de zweetklieren voor acetyl-choline 
worden beschouwd. 
Voor deze opzet werd de concentratie van 104mg/0.1 ml. genomen 
omdat deze had getoond veelal in de buurt van de prikkeldrempel te 
liggen. Voor het latere onderzoek leek het nadeel dat sommigen op 
deze concentratie geen respons zouden vertonen (: gevoeligheid = 0) 
ruimschoots op te wegen tegen het voordeel van tijdwinst. 
Het maximale secretievermogen van de zweetklieren wordt, zo bleek 
uit de litteratuur, gewoonlijk bepaald door de zweetklieren maximaal 
te stimuleren en het maximum van de zweetreactie (peak sweat rate) 
in gewichtseenheden per oppervlakte-eenheid per tijdseenheid te 
meten. 
Aanvankelijk leek deze methode met onze apparatuur goed uit te 
voeren. Bij maximale stimulatie van de zweetklieren werden curven 
verkregen als curve ,,a" in fig. II.2. 
mg water/cm per uur 
5 0 T Acet.cholO,2me(0,2ml) 
- r 
Figuur II 2. tijd(m,n) 
Curve a: De reactie van de zweetklieren van een gezonde proefpersoon op een één-
malige injectie van 0.2 mg acetyl-choline in 0.2 ml. tijdens de winter. Het maximum 
wordt na ongeveer 10 minuten bereikt. 
Curve b: De reactie van de zweetklieren van een gezonde proefpersoon op een 
éénmalige injectie van 0.2 mg acetyl-choline in 0.2 ml tijdens de zomer. Het reeele 
maximum van de reactie kan met worden afgelezen. 
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Deze vielen ruim binnen het meetbereik van de wateranalysator 
Maximale stimulatie bleek te kunnen worden bereikt met injecties van 
10 1 tot 102mg acetyl-choline m 0 1 ml Deze bevinding kwam overeen 
met gegevens uit de litteratuur (Kahn en Rothman 1942, Gibson en 
Shelley 1948, Janowitz en Grossman 1950, Hurley 1961, Gordon en 
Maibach 1966) Met hogere doses dan 101mg/0 1 ml werden wel 
langduriger zweetreacties verkregen maar geen grotere secretiesterk-
ten, soms zelfs geringere Volgens sommige auteurs treedt bij injecties 
van concentraties boven 10 lmg/0 1 ml een progressieve daling van 
het aantal geactiveerde zweetkheren op Dit verschijnsel staat bekend 
als "hidromeiosis" Collins et al (1959) zagen hidromeiosis optreden 
na 2 injecties van 2 mg acetyl-choline in 0 05 ml en Sargent en Dobson 
(1962) na herhaalde injecties van 0 4 mg metacholme m 0 1 ml Gordon 
en Maibach (1966) konden de waarnemingen niet bevestigen 
Later, vooral tijdens de zomermaanden bleek het herhaaldelijk voor te 
komen dat injecties van 0 1 mg acetyl-choline in 0 1 ml zweetreacties 
veroorzaakten waarvan het maximum met kon worden afgelezen omdat 
het de maximale meetcapaciteit van de wateranalysator te boven ging 
Er werden dan curven verkregen als curve "b " in fig II 2 De brede 
vlakke toppen van deze curven wezen erop dat de wateranalysator 
meer waterdamp kreeg aangeboden dan terstond kon worden gehydro-
lyseerd Voorts werden geregeld curven verkregen die een brede 
ronding of een smalle vlakke top hadden aan de bovengrens van het 
meetbereik (Fig II3) Omdat de bovengrens van het meetbereik 
fluctueerde tussen 42 en 46 mg/cm2/uur kon van deze zweetreacties 
met worden beoordeeld of de maximale secretiesterkte binnen of 
buiten het meetbereik viel 
De moeilijkheden zouden kunnen worden opgelost door 2 wateranaly-
satoren parallel te schakelen en de gasstroom over beide te verdelen 
Een tweede apparaat was echter met beschikbaar Daarom werd 
voor de vergelijking van maximale zweetreacties een andere maat 
gekozen 
De meest acceptabele remplaçant leek de bepaling van de gemiddelde 
zweetproductie per minuut Deze kon worden berekend uit het quotient 
van de totale zweetproductie en de tijdsduur van de zweetreactie De 
totale zweetproductie kon worden berekend uit het oppervlak van de 
secretiecurve en de tijd kon van de recorder worden afgelezen Deze 
maat van berekende gemiddelde zweetproductie per minuut werd 
de productiviteit genoemd 
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Figuur II 3. 
Secretiecurven waaruit met kan worden beoordeeld of het maximum van de zweet-
reactie binnen of buiten het meetbereik valt 
Uit het voorgaande kan worden afgeleid dat de beperkte meetcapaci-
teit van de wateranalysator ook aan de bepaling van de productiviteit 
een grens stelde. Deze grens bleek te liggen tussen 0.55 en 0.60 
mg/cm2/minuut. Deze waarden werden berekend uit secretiecurven 
die gelijkvormig waren aan curve "a" in figuur 11.2 maar waarvan 
de top juist tot 46 mg/cm2/uur reikte en die dus waarschijnlijk nog 
juist geheel binnen het meetbereik vielen. 
HET ONDERZOEK 
DE VOORWAARDEN: 
Aan de patiënten en proefpersonen werden dezelfde voorwaarden 
gesteld als werden beschreven bij het vooronderzoek. 
Voor de patiënten die voor een behandeling in de sauna in aanmerking 
kwamen gold uiteraard de voorwaarde dat met die behandeling nog 
geen begin was gemaakt. 
Het was bij dit klinisch onderzoek niet mogelijk te conditioneren dat de 
patiënten zonder medicatie waren. Van de medicatie werd wel aan-
tekening gehouden. De meest gebruikte medicamenten waren antihista-
minica en corticosteroiden. 
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DE OMSTANDIGHEDEN: 
De onderzoekingen geschiedden onder dezelfde omstandigheden als 
werden beschreven bij het vooronderzoek. 
DE UITVOERING; 
Voor een "gevoeligheidstest" werd de punt van een zeer dunne naald 
terzijde van de meetcup tangentieel ingestoken en intracutaan onder 
het midden van de meetcup gebracht en in situ gelaten. De naald was 
door een ongeveer 10 cm. lang teflon slangetje verbonden met een 
gecalibreerde Mantoux-spuit die 103mg acetyl-choline in 1 ml. zout-
solutie bevatte. De spuit werd op de leuning van de stoel gefixeerd 
(Fig. II.4). Elke 2 minuten werd 0.1 ml. geïnjiceerd totdat de secretie-
curve een constant niveau had bereikt (Fig. ILI). De secretiesterkte die 
dit niveau aangaf werd genoteerd in mg/cm2/uur. 
Voor een "productiviteitstest" werd intracutaan onder het midden van 
de meetcup 0.2 mg acetyl-choline in 0.2 ml. zoutsolutie gedeponeerd. 
De omgeving van de meetcup werd bestrooid met broomphenolblauw-
poeder om de daar geactiveerde zweetklieren te kunnen tellen. De 
tellingen werden verricht met behulp van een loupe. 
Figuur 11.4. De techniek van de uitvoering van een Gevoeligheidstest 
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De meting werd afgebroken op het moment dat de secretiecurve tot 
de helft van de hoogst bereikte waarde was teruggevallen (Fig. 11.2). 
Gewoonlijk was dat na 20-25 minuten. De zweetsecretie was op dat 
moment grotendeels afgelopen en de patiënt kreeg op deze wijze wat 
langer de gelegenheid de arm te ontspannen voor de volgende meting. 
De wateranalysator kon in die tijd uitdrogen. 
Zo veel mogelijk werd elk van de tests twee maal uitgevoerd: een 
maal proximaal, tussen 2 en 6 cm. onder de elleboogsplooi, en een 
maal distaal, tussen 6 en 12 cm. onder de elleboogsplooi. 
In de litteratuur werd vermeld gevonden dat patiënten met neurodermi-
tis disseminata op de gelichenificeerde huidgebieden rond de elle-
boogsplooien sterkere zweetreacties vertonen dan elders op de onder-
armen (Korting 1954, Rovensky en Saxl 1964, 1967). 
Bij het vooronderzoek was gebleken dat op sterk gelichenificeerde 
gebieden geen betrouwbare metingen konden worden uitgevoerd: de 
voor een afsluitende applicatie van de meetcup vereiste druk verstoor-
de de doorgankelijkheid van de zweetklieruitvoergangen. Bij de patiën-
ten met neurodermitis werden de metingen op de proximale meetplaat-
sen daarom zo dicht mogelijk in de buurt van de lichenificatie ver-
richt. 
RESULTATEN: 
Bij de bewerking van de resultaten werd eerst nagegaan of er een 
verschil was aan te tonen tussen de meetuitkomsten op de proximale 
en die op de distale meetplaatsen (proximaal: 2-6 cm onder de elle-
boogsplooi; distaal: 6-12 cm onderde elleboogsplooi). 
Bij verreweg de meerderheid van de in dit onderzoek betrokken per-
sonen werden op beide plaatsen metingen verricht. 
Wat betreft de Gevoeligheid van de zweetklieren werd bij de atopische 
patiënten een aanwijzing gevonden voor hogere proximale dan distale 
meetuitkomsten (P tweezijdig 0.02 tekentoets). Bij de niet-atopische 
patiënten en proefpersonen was daarvan niets te zien. 
Ook de Productiviteitsmetingen gaven bij de atopische patiënten enige 
aanwijzing voor hogere meetuitkomsten op de proximale meetplaatsen. 
Over de gehele groep onderzochten beschouwd (atopici en niet-atopici) 
was het verschil statistisch voldoende duidelijk aantoonbaar (P twee-
zijdig 0.02, tekentoets). 
Bij beschouwing van de meetuitkomsten van de personen die óf alleen 
proximaal óf alleen distaal waren gemeten bleken, rekening houdend 
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met geslacht, seizoen en al of niet atopische-constitutie, de hoogste 
Productiviteitswaarden eveneens veelal aan de proximale zijde te wor-
den gezien. 
De hierna volgende grafieken en vergelijkingen hebben betrekking 
op de proximale waarden. 
Vervolgens werd nagegaan of er sprake was van een verschil in de 
uitkomsten in de verschillende seizoenen waarin de metingen werden 
verricht. 
Wat betreft de Productiviteitsmeting werd bij de niet-atopische mannen 
een duidelijk verschil geconstateerd (P <0.001, toets van Kruskal en 
Wallis), met name werden in de zomer hogere waarden verkregen 
dan zowel in de voorafgaande als in de volgende periode van het jaar 
(P tweezijdig <0.001, toets van Wilcoxon). 
De resultaten betreffende elk van deze 3 perioden zullen dan ook 
afzonderlijk worden besproken. 
Bij 11 personen werd in meer dan één periode een Gevoeligheidstest 
uitgevoerd en bij eveneens 11, deels andere, personen in meerdere 
perioden een Productiviteitstest (Zie onder periode III, tabel 11,12 en 
11,13). 
PERIODE I (januari t/m mei) 
De G e v o e l i g h e i d v a n de z w e e t k l i e r e n 
Figuur II.5 geeft een overzicht van de uitkomsten van de Gevoelig-
heidstests. In deze en alle volgende figuren zijn de verschillende 
sub-groepen atopici en niet-atopici genummerd. 
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Een overzicht van de resultaten van de Gevoeligheidstests bij de verschillende groepen 
patiënten en de gezonde proefpersonen tijdens de winter/lente periode 
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Uit figuur II 5 valt af te lezen dat de Gevoeligheid van de zweetkheren 
over het algemeen ruime individuele variaties vertoonde 
BIJ de niet-atopische patiënten (groep 7 en 8) werd bij de mannen en 
bij de vrouwen geen invloed van de uitgebreidheid van de dermatosen 
op de meetuitkomsten gevonden Ook bij combinatie van de toetsings-
uitkomsten voor beide geslachten werd geen aanwijzing in die richting 
gezien De waarden van de gezonde proefpersonen (groep 6) waren 
noch bij de mannen, noch bij de vrouwen duidelijk verschillend van die 
van de patiënten Er was in geen van de drie onderscheiden groepen 
afzonderlijk, noch in de totaalgroep "met-atopici" een duidelijk verschil 
aantoonbaar tussen de Gevoeligheid van de zweetkheren van de 
mannen en die van de vrouwen (elke Ρ tweezijdig > 0 10, toets van 
Wilcoxon of 2 X 2 tabel exact berekend) 
Bij de atopische patiënten waren de meetwaarden van de mannen m 
de groepen 1, 2 en 3 met duidelijk onderling verschillend (P >0 10, 
toets van Kruskal en Wallis), al lagen die van de mannen in groep 
2 wat aan de hoge kant De uitkomsten bij de vrouwelijke eczeem-
patienten (groep 1 en 2) stemden onderling eveneens goed overeen 
Er was echter een duidelijk verschil aan te tonen tussen de meet-
uitkomsten van beide geslachten (P tweezijdig 0 02, toets van Wil-
coxon, mannen > vrouwen) 
BIJ de atopische patiënten in de groepen 4 en 5 kwamen de meetwaar-
den onderling goed overeen en werd tussen de waarden van de man-
nen en die van de vrouwen geen verschil waargenomen (P tweezijdig 
>0 10, toets van Wilcoxon) 
Tussen de meetuitkomsten van resp de mannelijke en de vrouwelijke 
atopische patiënten m de groep 1 + 2 + 3 en die in de groep 4 + 5 
kwamen geen duidelijke verschillen aan het licht, ook met bij combina-
tie van de toetsingsuitkomsten (elke Ρ tweezijdig > 0 10, toets van 
Wilcoxon) 
BIJ de vergelijking van de meetuitkomsten van de atopische patiënten 
met die van de met-atopische patiënten en proefpersonen werd wat 
betreft de mannen m de groep 1 + 2 + 3 een verschil gezien (P twee-
zijdig 0 03, toets van Wilcoxon, atopici > met-atopici) BIJ de vrouwen 
m deze groep kwam een dergelijk verschil met naar voren BIJ deze 
vergelijking valt het op dat de meetwaarde "0" bij de met-atopici 
vaker voorkwam dan bij de atopische patiënten (P tweezijdig 0 02, 
combinatie 2 X 2 tabellen, voor mannen en vrouwen) 
De meetwaarden van de atopische patiënten m de groep 4 + 5 toon-
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den geen duidelijke verschillen met die van de niet-atopici (P tweezij­
dig ХЭ.10, toets van Wilcoxon). 
D e P r o d u c t i v i t e i t v a n d e ζ w e e t к I i e r e η 
Figuur 11.6 geeft een overzicht van de uitkomsten van de Productivi-
teitstests. 
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Figuur 11.6. 
Een overzicht van de resultaten van de Productiviteitstests bij de verschillende groepen 
patiënten en de gezonde proefpersonen tijdens de winter/lente periode 
Uit figuur 11.6 kan worden afgelezen dat ook de Productiviteit van de 
zweetklieren in alle groepen ruime individuele variaties vertoonde. 
Bij de niet-atopische patiënten (groep 7 en 8) en de gezonde proef-
personen (groep 6) werd, evenals bij de Gevoeligheidstests, geen 
invloed van de aanwezigheid van dermatosen of van de uitgebreidheid 
daarvan op de meetuitkomsten vastgesteld en werden ook geen ver-
schillen waargenomen tussen de Productiviteit van de zweetklieren van 
de mannen en die van de vrouwen (elke Ρ tweezijdig >0.10, toets 
van Wilcoxon). Meetwaarden boven 0.60 mg/cm2/min. (de maximaal 
meetbare Productiviteit) kwamen bij de niet-atopici slechts bij uit­
zondering voor. 
Bij de atopische patiënten werd bij 12 van de 19 mannen en bij 5 van 
de 8 vrouwen in de groepen 1, 2 en 3 een Productiviteit >0.60mg/cm2/ 
min. gemeten. Er waren wat dit betreft tussen de patiënten uit deze 
3 groepen geen verschillen aan te tonen (P >0.10 X2 toets). Ook werd 
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geen verschil vastgesteld tussen de meetuitkomsten van de mannen 
en die van de vrouwen (P tweezijdig >0.10, 2 X 2 tabel, exact bere-
kend). Een reëel verschil behoort echter, gezien de onpreciseerbaar-
heid van de meetuikomsten, zeker tot de mogelijkheden. 
Bij de atopische patiënten in de groepen 4 en 5 kwamen meetwaarden 
boven 0.60 mg/cm2/min. niet voor. Er werden tussen de waarden bij 
de patiënten in deze twee groepen geen verschillen gezien en de 
Productiviteit van de zweetklieren van de mannen was niet duidelijk 
verschillend van die van de vrouwen. 
Wel kon een duidelijk verschil worden vastgesteld tussen de meet-
waarden van de atopische patiënten in de groep 1 + 2 + 3 en die in 
de groep 4 + 5. Dit gold zowel voor de mannen als voor de vrouwen 
(P tweezijdig <0.01, toets van Wilcoxon; groep 1 + 2 + 3 > groep 
4 + 5). 
Bij de vergelijking van de meetuitkomsten van de atopische patiënten 
met die van de niet-atopische patiënten en proefpersonen toonden de 
patiënten in de groep 1 + 2 + 3 een duidelijk grotere Productiviteit 
van de zweetklieren. Dit bleek zowel bij de mannen als bij de vrouwen 
(P tweezijdig resp. <0.001 en 0.02, toets van Wilcoxon). Tussen de 
meetuitkomsten bij de atopische patiënten uit de groep 4 + 5 en de 
niet-atopici werden geen verschillen waargenomen. 
H e t a a n t a l g e a c t i v e e r d e z w e e t k l i e r e n 
Over het algemeen werd alleen bij zweetreacties waarvan de Produc-
tiviteit groter was dan ongeveer 0.25 mg/cm2/min. in de omgeving 
van de met broomphenolblauw-poeder bestrooide omgeving van de 
meetcup een zodanig regelmatig patroon van blauw gekleurde punt-
jes verkregen dat daarop tellingen konden worden uitgevoerd die als 
een betrouwbare maat mochten worden genomen voor het aantal onder 
de meetcup geactiveerde zweetklieren. 
Waar op die wijze tellingen konden worden verricht was het aantal 
geactiveerde klieren bij mannen niet verschillend van dat bij vrouwen. 
Bij de niet-atopische patiënten en de gezonde proefpersonen werden 
per cm2 gemiddeld 124 klieren geteld. Het kleinste aantal was 100 
(vrouw uit groep 8), het grootste 180 (vrouw uit groep 6). 
Bij de atopische patiënten in de groepen 1, 2 en 3 was het aantal 
gemiddeld 126/cm2. Het kleinste aantal was 115, het grootste 150. 
Bij de atopische patiënten in de groepen 4 en 5 varieerde het aantal 
tussen 115 en 140 per cm2. 
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PERIODE II (juni t/m september) 
De m de voorafgaande periode waargenomen verschillen tussen de 
atopische en de met-atopische patiënten en gezonde proefpersonen 
konden in de zomermaanden slechts gedeeltelijk worden teruggevon-
den Dat kan samenhangen met het beperkte meetbereik van de 
gebruikte apparatuur 
Daar het aantonen van dergelijke verschillen de voornaamste bedoe-
ling van het onderzoek was zullen de bevindingen in deze periode 
slechts in het kort worden besproken 
D e G e v o e l i g h e i d v a n d e z w e e t k h e r e n werd 
gemeten bij 20 met-atopici (10 m , 10 ν ) en bij 17 atopische patiënten 
(12 m , 5 ν ) waaronder 1 man en 3 vrouwen met hooikoorts of aller­
gische rinitis Prurigo-patienten werden m deze periode met onder­
zocht 
BIJ de niet-atopische patiënten en de gezonde proefpersonen werd 
geen invloed van het al of met aanwezig zijn van een dermatose en 
van de uitgebreidheid daarvan op de meetuitkomsten gezien en werden 
geen verschillen gevonden tussen de meetwaarden van de mannen en 
die van de vrouwen 
De waarden bij de atopische patiënten m de groepen 1, 2 en 3 toon-
den geen onderlinge verschillen 
De meetuitkomsten bij deze patiënten (groep 1 + 2 - 1 - 3 ) lagen met 
duidelijker hoger dan die bij de met-atopici (groep 6 + 7-1-8) De 
patiënten met hooikoorts of allergische rinitis toonden allen een geringe 
Gevoeligheid van de zweetkheren 
D e P r o d u c t i v i t e i t v a n d e z w e e t k h e r e n werd 
gemeten bij 24 met-atopici (12 m , 12 ν ) en bij 14 atopische patiënten 
(9 m , 5 ν ) waaronder 1 man en 3 vrouwen met hooikoorts of allergische 
rinitis 
BIJ de niet-atopische patiënten en de gezonde proefpersonen werd 
geen invloed van de aanwezigheid of van de uitgebreidheid van 
dermatosen op de meetuitkomsten geconstateerd Er was echter wel 
een duidelijk verschil aan te tonen tussen de meetwaarden bij de 
mannen en die bij de vrouwen, met name toonden de mannen een 
grotere Productiviteit van de zweetkheren dan de vrouwen (P twee-
zijdig <0 001, toets van Wilcoxon) 
De m de voorafgaande periode waargenomen grotere Productiviteit 
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van de zweetklieren van de patiënten m de atopische groepen 1, 2 en 3 
t ο ν de niet-atopici werd thans alleen bij de vrouwen teruggevonden 
bij beide vrouwen werd een waarde boven 0 60 mg/cm2/min gemeten 
terwijl dat bij geen van de 12 met-atopische vrouwen het geval was 
(P tweezijdig 0 04, toets van Wilcoxon) BIJ de mannen kon het 
verschil met meer worden aangetoond bij 7 van de 12 met-atopici en 
bij 5 van de 8 atopici uit de groepen 1, 2 en 3 werden met nader 
preciseerbare waarden boven 0 60 mg/cm2/min gemeten De man met 
hooikoorts toonde een Productiviteit van 0 40 mg/cm2/min , de 3 
vrouwen toonden waarden tussen 0 20 en 0 34 mg/cm2/min Deze 
waarden kwamen overeen met die van de met-atopische vrouwen 
H e t a a n t a l g e a c t i v e e r d e z w e e t k l i e r e n 
Met m acht neming van de onder periode I vermelde beperking werden 
bij de met-atopische patiënten en gezonde proefpersonen per cm2 
gemiddeld 135 geactiveerde klieren geteld (laagste aantal 90, hoogste 
aantal 160) Er werden m dit opzicht ook thans geen verschillen gezien 
tussen de mannen en de vrouwen (zie periode I) 
Bij de atopische patiënten m de groepen 1, 2 en 3 werden per cm2 
gemiddeld 136 geactiveerde klieren geteld (laagste aantal 105, hoog-
ste aantal 155) BIJ de patiënten in groep 5 konden slechts m twee 
gevallen tellingen worden verricht 120 en 130 klieren/cm2 
PERIODE III (oktober t/m december) 
De G e v o e l i g h e i d v a n d e z w e e t k l i e r e n 
Figuur II 7 geeft een overzicht van de uitkomsten van de Gevoelig-
heidstests 
BIJ de bewerking van de resultaten van de niet-atopische patiënten en 
proefpersonen (groep 6, 7 en 8) werden analoge uitkomsten verkregen 
als m periode I er werd geen invloed van de aanwezigheid of van de 
uitgebreidheid van dermatosen op de meetuitkomsten vastgesteld en 
er werden geen verschillen gezien tussen de meetwaarden van de 
mannen en die van de vrouwen Zie periode I en vergelijk figuur II 7 
met figuur II 5 
BIJ de atopische patiënten waren er, evenals m periode I, tussen de 
meetwaarden van de patiënten m de groepen 1, 2 en 3 geen duidelijke 
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Een overzicht van de resultaten van de Gevoeligheidstests bij de verschillende groepen 
patiënten en de gezonde proefpersonen tijdens de herfst 
verschillen aan te wijzen Het daar geconstateerde geslachtsverschil 
kwam thans met voldoende duidelijk tot uitdrukking Onder de eczeem-
patienten waren 3 mannen met chronisch handeczeem, hun meetwaar-
den weken met af van die van de andere mannen m deze groep (P 
tweezijdig >0 10, toets van Wilcoxon) 
In deze periode werden geen patiënten met hooikoorts of allergische 
rinitis onderzocht en slechts 2 patiënten met prurigo subacuta (1 m , 
1 ν ) Deze werden m figuur 117 met opgenomen De vrouw toonde 
een geringe Gevoeligheid van de zweetklieren, de man een zeer hoge 
BIJ de vergelijking van de meetuitkomsten van de atopische patiënten 
m de groep 1 + 2 + 3 met die van de met-atopici (groep 6 + 7 
+ 8) werd, evenals m periode I bij de mannen een verschil gezien 
(P tweezijdig 0 02, toets van Wilcoxon, atopici > met-atopici) BIJ de 
vrouwen was dit verschil met terug te vinden. 
De P r o d u c t i v i t e i t v a n d e z w e e t k l i e r e n 
Figuur II 8 geeft een overzicht van de uitkomsten van de Productivi-
teitstests 
Evenals in de Gevoeligheidstests werden m de Productiviteitstests 
bij de niet-atopische patiënten en de gezonde proefpersonen (groep 
6, 7 en 8) overeenkomstige resultaten verkregen als in periode I Zie 
aldaar en vergelijk figuur II8 met figuur II6 Meetwaarden boven 
0 60 mg/cm2/min kwamen met voor. 
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Figuur 11.8. 
Een overzicht van de resultaten van de Productiviteitstests bij de verschillende groepen 
patiënten en de gezonde proefpersonen tijdens de herfst 
De met * aangegeven patiente leed aan hooikoorts. Zie tabel 11.5 
Bij de atopische patiënten waren er tussen de meetwaarden bij de 
groepen 1, 2 en 3 weer geen onderlinge verschillen aan te wijzen. Er 
kon echter wel een verschil worden aangetoond tussen de meetuit-
komsten van de mannen en die van de vrouwen (P tweezijdig 0.03, 
toets van Wilcoxon; mannen > vrouwen). Het overwegen van lage 
waarden bij de vrouwen hing mogelijk samen met het feit dat twee van 
de drie vrouwen in groep 1 de onderarmen gedurende lange tijd behan-
deld hadden met corticosteroidzalven en dat één van de twee vrou-
wen in groep 3 aan hooikoorts (en psoriasis) leed en dus waarschijnlijk 
niet terecht in groep 3 was opgenomen (zie resultaten bij patiënten 
met hooikoorts of allergische rinitis in Periode I en II). De Productivi-
teit van de zweetklieren van de 2 overblijvende vrouwen was 0.60 
mg/cm2/min. of hoger en week niet af van die van de atopische man-
nen. Op de mogelijke invloed van locaal geappliceerde corticosteroiden 
zal later nog worden teruggekomen. 
Onder de eczeempatiènten bevonden zich 5 mannen met chronisch 
handeczeem. Bij 4 van hen werden waarden boven 0.60 mg/cm2/min. 
gemeten; bij de overige 7 patiënten was dat 5 maal het geval. 
Van de 2 prurigo-patiënten toonde de man een Productiviteitswaarde 
boven 0.60 mg/cm2/min., bij de vrouw werd 0.30 mg/cm2/min. gemeten. 
De atopische mannen in groep 1 + 2 - 1 - 3 toonden duidelijk een grotere 
Productiviteit van de zweetklieren dan de niet-atopische mannen (P 
tweezijdig <0.001, toets van Wilcoxon). De waarden van de twee 
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bovengenoemde (overblijvende) vrouwen lagen hoger dan die van de 
5 niet-atopische vrouwen. 
H e t a a n t a l g e a c t i v e e r d e z w e e t k l i e r e n 
Waar, met in acht neming van de eerder vermelde beperking, tellingen 
konden worden uitgevoerd werden geen verschillen gezien tussen het 
aantal geactiveerde klieren bij mannen en dat bij vrouwen. Bij de 
niet-atopische patiënten en gezonde proefpersonen werden per cm2 
gemiddeld 130 geactiveerde klieren geteld (laagste aantal 85, hoogste 
aantal 190; dit was bij dezelfde vrouw uit groep 6 als in periode I). 
Bij de atopische patiënten in de groepen 1, 2 en 3 werden gemiddeld 
135 geactiveerde klieren geteld (laagste aantal 95, hoogste aantal 160). 
Bij de man en de vrouw in groep 5 waren de aantallen resp. 155 en 130 
per cm2. 
Bij 5 gezonde proefpersonen en bij 6 patiënten werd de Gevoeligheid 
van de zweetklieren in twee of alle drie perioden onderzocht. De 





















































De gevoeligheid van de zweetklieren, m mg/cm2/uur, bij dezelfde personen m ver-
schillende seizoenen. 
Uit tabel 11.12 blijkt dat bij alle 7 personen die zowel in periode I als in 
periode II gemeten werden de Gevoeligheid van de zweetklieren in 
de zomer duidelijk hoger was dan in de voorafgaande periode. Bij 3 
van de 5 personen die in periode II en III waren gemeten lagen de 
zomerwaarden hoger dan die in de herfst. Zie ook figuur II.9. 
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Figuur II.9. 
De Gevoeligheid van de zweetklieren van één van de gezonde proefpersonen m de 
verschillende seizoenen. De secretiecurve van november werd in de figuur met op-
genomen omdat het verloop ongeveer gelijk was aan de curve van februari 
Bij 7 gezonde proefpersonen en bij 4 patiënten werd de Productiviteit 
van de zweetklieren in twee of alle drie de perioden onderzocht. De 





















































De Productiviteit van de zweetklieren in mg/cm-/min bij dezelfde personen in ver-
schillende seizoenen 
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Uit tabel II 13 blijkt dat de Productiviteit van de zweetkheren in 2 van 
de 3 te vergelijken gevallen m de zomer duidelijk groter was dan m 
de voorafgaande periode en m alle 7 gevallen groter dan m de 
volgende periode 
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Figuur II 10 tijd(m;n) 
De Productiviteit van de zweetklieren van een van de gezonde proefpersonen in de 
verschillende seizoenen 
Zoals eerder werd vermeld hadden de figuren II 5 - 11.8 en de statis­
tische analyses van de waarnemingen betrekking op de proximale 
meetplaatsen Bij gebruik van de waarden op de distale meetplaatsen 
zouden de conclusies betreffende verschillen tussen de reacties van 
de zweetklieren van atopische patiënten en van met-atopici met wezen-
lijk veranderen Wel zou in Periode I het bij de mannen geconstateerde 
verschil in Gevoeligheid en het bij de vrouwen waargenomen verschil 
in Productiviteit statistisch met voldoende duidelijk naar voren zijn 
gekomen In Periode II zou het verschil bij de vrouwen met kunnen 
zijn aangetoond omdat bij slechts één vrouw uit de groep 1 + 2 + 3 
op de distale meetplaats een meting werd uitgevoerd; de waarde 
hiervan was groter dan 0 60 mg/cm2/min. In Periode III zouden vol-
doende waarnemingen beschikbaar zijn om een verschil in Productivi-
teit aan te tonen tussen de (gereduceerde) groep atopische vrouwe-
lijke patiënten en de met-atopische vrouwen (P tweezijdig 0 03, toets 
van Wilcoxon) 
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Tenslotte werd nog nagegaan of er eventueel een correlatie was aan 
te tonen tussen de uitkomsten van de Gevoeligheidsmetingen ener-
zijds en die van de Productiviteitsmetingen anderzijds. 
Bij de niet-atopische patiënten en proefpersonen werd in Periode I 
bij de mannen enige aanwijzing gevonden voor het samen gaan van 
hoge (resp. lage) Gevoeligheidswaarden met hoge (resp. lage) Produc-
tiviteitswaarden (P tweezijdig 0.07, Kendall's rangcorrelatietoets). Com-
binatie van de toetsingsuitkomsten van Periode I en Periode III, in 
welke beide perioden alle gebruikte Productiviteitswaarden binnen het 
meetbereik vielen, leverde een statistisch voldoende duidelijke uit-
komst op (P tweezijdig 0.03; positieve correlatie). 
Bij de atopische patiënten deed zich opnieuw de moeilijkheid voor dat 
bij verreweg het merendeel van de patiënten in de groep 1 + 2 + 3 
niet nader preciseerbare Productiviteitswaarden boven 0.60 mg/cm2/ 
min. waren gemeten. 
Tussen de uitkomsten van de Gevoeligheidsmetingen bij die patiënten 
en die van de patiënten bij wie de Productiviteitswaarden wèl binnen 
het meetbereik van de apparatuur vielen kon geen verschil worden 
aangetoond (P tweezijdig >0.10, combinatie van Wilcoxon-toetsen). 
BESPREKING EN CONCLUSIES 
De eerste vraagstelling van het onderzoek, namelijk of er verschillen 
te vinden waren tussen de reacties van de zweetklieren van atopische 
en van niet-atopische patiënten (en proefpersonen) kon gedeeltelijk 
bevestigend worden beantwoord: patiënten met verschillende vormen 
van chronisch eczeem bij wie op klinische gronden de diagnose 
"atopie" was gesteld (of zeer sterk werd vermoed) en patiënten in 
wier persoonlijke anamnese astma of chronisch eczeem voorkwam 
toonden over het algemeen een grotere Productiviteit van de zweet-
klieren dan niet-atopische patiënten en dan gezonde proefpersonen. 
Wat betreft de Gevoeligheid van de zweetklieren konden tussen de 
mannen in de genoemde categorieën patiënten en proefpersonen 
soortgelijke verschillen worden vastgesteld; bij de vrouwen was dit 
niet het geval. 
De bovenvermelde conclusie wat betreft de Productiviteitsverschillen 
heeft voornamelijk betrekking op de winter en lente en op de herfst en 
slechts gedeeltelijk, nl. alleen voor de vrouwen ook op de zomer. 
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Mogelijk als een gevolg van het beperkte meetbereik van de apparatuur 
konden in de zomer bij de mannen geen verschillen worden vast-
gesteld. Voortzetting van het onderzoek met een verbeterde appara-
tuur is gewenst. 
Bij de patiënten met hooikoorts of allergische rinitis en bij de patiënten 
met prurigo subacuta waren in de Productiviteit en de Gevoeligheid 
van de zweetklieren geen verschillen aantoonbaar met die van de 
niet-atopische patiënten en van de gezonde proefpersonen al toonde 
één patiënt met prurigo in beide tests zeer hoge waarden. 
Het aantal geactiveerde zweetklieren was bij de atopici en de niet-
atopici in alle seizoenen van dezelfde orde van grootte. 
Onze resultaten komen, wat betreft patiënten met neurodermitis, goed 
overeen met die van Korting (1954). Deze auteur onderzocht 20 van 
zulke patiënten en verkreeg met injecties van 5 mg acetyl-choline in 
0.1 ml. bij allen abnormaal sterke zweetreacties. De resultaten lijken 
strijdig met die van Lobitz en Campbell (1953). Deze onderzoekers 
verkregen bij 10 patiënten (3 m., 7 v.) met neurodermitis "normale" 
zweetreacties op intracutane injecties van Ю М О 2 mg acetyl-choline 
in 0.1 ml. Bij onze onderzoekingen bleek dat de reactieverschillen, 
vooral bij vrouwen, het duidelijkst zijn wanneer de zweetklieren maxi­
maal worden gestimuleerd en dat voor zo'n stimulatie een hogere 
concentratie dan 10""2mg in 0.1 ml. nodig kan zijn. Voorts zouden 
verschillen in klimatologische omstandigheden een rol kunnen spelen. 
De publicatie van Lobitz en Campbell toont een foto van een zweet-
reactie op 10"2mg acetyl-choline bij een atopische patiënt. Deze 
reactie is duidelijk sterker dan die welke wij, buiten de zomer, bij 
gezonde proefpersonen verkregen maar komt goed overeen met 
reacties die tijdens de zomermaanden werden waargenomen. 
DE ATOPISCHE PATIËNTEN 
D e m o g e l i j k e i n v l o e d v a n m e d i c a m e n t e n op 
d e r e a c t i e s v a n de z w e e t k l i e r e n 
Antihistaminica: 
Antihistaminica hebben over het algemeen tevens een anticholiner-
gische werking en van hun gebruik zou derhalve een remmende 
invloed op de reacties van de zweetklieren verwacht kunnen worden. 
Die invloed werd bij de 16 patiënten met chronisch eczeem (tabel II.2 
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en 11.3) niet waargenomen. De Gevoeligheid en de Productiviteit van 
de zweetklieren verschilden bij hen niet duidelijk van die van de 
overige 37 patiënten. Bij 2 patiënten werden de reacties van de zweet-
klieren onderzocht vóór en na een 6-10 daagse medicatie met resp. 
3 dd 6 mg polaramine en 3 dd 100 mg multergan. Er traden in de 
reacties geen veranderingen op. Histamine speelt in de Pathogenese 
van chronisch eczeem geen rol van betekenis (Mali et al. 1970). Kernen 
en Brun (1953) observeerden dat multergan de zweetreacties van 
pilocarpine remt; van phenergan en van andere histaminica werd dit 
effect niet gezien. 
Corticosteroiden: 
Acht patiënten met chronisch eczeem werden met een oraal corticoste-
roid-prepaat behandeld (tabel II.2 en II.3). Drie van hen gebruikten 
het medicament pas sinds enkele dagen; 4 anderen gebruikten het 
al langer dan een half jaar in een dosering die varieerde van een half 
tot 2 tabletten per dag. Hun eczeem was ondanks deze medicatie 
geëxacerbeerd. De Gevoeligheid van de zweetklieren van deze patiën-
ten was niet duidelijk verschillend van die van de overige patiënten 
en de Productiviteit was bij allen groter dan 0.60 mg/cm2/min. zoals 
bij de meeste andere patiënten in deze groepen. Deze waarnemingen 
lijken er op te wijzen dat orale corticosteroiden, althans bij lage 
dosering, de reacties van de zweetklieren niet onderdrukken. De 
hierna volgende waarnemingen suggereren dat langdurig locaal ge-
appliceerde corticosteroiden dat wèl zouden kunnen doen. 
De in het voorgaande nog niet besproken achtste patiënte gebruikte 
sinds een jaar dagelijks 2 tabletten Ledercort maar appliceerde in die 
tijd tevens op de armen en elders dagelijks triamcinolon-acetonide. 
Zij had ten tijde van het onderzoek geen duidelijke huidafwijkingen 
meer. De Gevoeligheid van de zweetklieren was zeer gering en de 
Productiviteit bedroeg 0.28 mg/cm2/min. (figuur II.8). Deze patiënte 
was een jaar tevoren betrokken bij het vooronderzoek. Zij had toen 
een gegeneraliseerde neurodermitis en haar zweetklieren toonden 
zeer sterke reacties op injecties van lO^mg acetyl-choline in 0.1 ml. 
Eenzelfde verandering van de reacties van de zweetklieren na lang-
durige orale en locale behandeling met corticosteroiden werd gezien 
bij een patiënt met een gegeneraliseerde neurodermitis uit groep "a". 
Deze man werd in periode I en II herhaaldelijk en op verschillende 
dagen onderzocht en steeds werden, vooral in de Productiviteitstest, 
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zeer hoge waarden gemeten. Hij werd vervolgens gedurende 6 maan-
den behandeld met Ledercort-tabletten (eerst 4, later 2 per dag) en 
locaal, ook op de armen, appliceerde hij in die tijd dagelijks betametha-
son-zalf. Zijn huidafwijkingen waren toen wel verbeterd maar geens-
zins verdwenen. Bij een heronderzoek van de zweetklieren werden 
zeer geringe reacties verkregen *. 
Een derde waarneming betrof een patiënte uit groep "a" die in de 
jeugd aan astma had geleden en die zichzelf sinds 2 jaar wegens een 
gedissemineerde neurodermitis dagelijks met betamethasonzalf had 
behandeld. Ten tijde van het onderzoek had zij geen belangrijke af-
wijkingen. De Gevoeligheid van de zweetklieren was minimaal en de 
Productiviteit bedroeg 0.06 mg/cm2/min. (figuur 11.8). Deze patiënte 
leverde daarmee van alle atopici de laagste waarde op! 
Bij één proefpersoon werd gedurende 1 week twee maal daags op 
de onderarm betamethasoncreme geappliceerd. De Productiviteit van 
de zweetklieren was toen duidelijk geringer dan tevoren. 
D e s u b - g r o e p e n : 
Een tweede vraagstelling van het onderzoek was of er verschillen te 
constateren zouden zijn tussen de reacties van de zweetklieren van de 
patiënten in de twee onderscheiden groepen "chronisch eczeem" (zie 
tabel 11.1 en toelichting op die tabel). 
Tussen de patiënten in deze twee groepen werden wat betreft de 
Gevoeligheid van de zweetklieren geen duidelijke verschillen gecon-
stateerd. In de Productiviteitstests werden bij de meeste patiënten 
in beide groepen waarden boven 0.60 mg/cm2/min. gemeten. In zoverre 
kon ook in de Productiviteit geen verschil worden aangetoond. Dit sluit 
de aanwezigheid van een eventueel verschil echter niet uit. Het 
beperkte meetbereik van de wateranalysator belette dan alleen de 
waarneming ervan. Door dezelfde factor konden ook geen eventuele 
verschillen worden geconstateerd tussen patiënten met chronisch 
handeczeem en patiënten met neurodermitis disseminata. De wense-
* In april 1972 kon deze patiënt voor een derde maal worden onderzocht. In de vooraf-
gaande 18 maanden had hij In wisselende mate klachten gehouden; de laatste 6 
maanden had hij geen corticosteroidzalven meer gebruikt. Sinds 14 dagen werd hij 
wegens een exacerbatie van het eczeem behandeld met prednisontabletten (aanvanke-
lijk 5, later 3 tabletten per dag) en locaal met teerzalven. 
Bij dit derde onderzoek overschreed de Productiviteit van de zweetklieren, juist als in 
1969, het meetbereik van de wateranalysator. 
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lijkheid het onderzoek met een verbeterde apparatuur voort te zetten 
kwam reeds eerder ter sprake. 
De waargenomen sterke reacties van de zweetklieren van de patiënten 
bij wie het eczeem pas later in het leven was opgetreden (groep "b" 
in tabel 11.1 en groep "2" in de figuren) zouden voor de diagnostiek 
van betekenis kunnen zijn. De diagnose "atopie" kan bij veel van 
deze patiënten slechts gebaseerd worden op het klinisch ziektebeeld 
en op het beloop van de huidafwijkingen. Opmerkelijk, en voor de 
diagnostiek belangrijk, is het feit dat in de familie van deze patiënten 
vaker atopische ziekten voorkomen dat bij niet-atopische controle-
groepen. Bij 14 van onze 24 patiënten van wie de familie-anamnese 
bekend was (tabel 11.3) kwamen bij de ouders, broers of zusters ato-
pische ziekten voor. Bij de patiënten in groep "a" (tabel 11.2) was dat 
bij 18 van de 26 het geval, en bij de "niet-atopici" bij 12 van de 84 
(=14%, de normale waarde ¡n de populatie). 
Opmerkelijk is voorts dat bij 9 van de 11 patiënten bij wie (uit een 
groep van 19) positieve lapjesproeven werden verkregen de allergie 
chroom en/of nikkel en/of cobalt betrof. In de litteratuur vindt men 
een verband tussen deze allergieën en atopie door sommigen verde-
digd (Epstein 1956, Dobson 1963), door anderen ontkend (Calnan 
1956). De correlatie is duidelijk afhankelijk van de criteria die voor 
de diagnose "atopie" worden aangelegd (Malten 1971). Wahlberg en 
Skog (1971) vonden bij 38% van nikkel-allergische patiënten een 
positieve familie-anamnese. 
De reacties van de zweetklieren van de patiënten die in hun jeugd 
aan eczema flexuarum hadden geleden of in wier anamnese astma 
voorkwam (tabel II.5) verschilden niet van die van de eczeempatiënten. 
Dit zou er op wijzen dat abnormale reacties niet gebonden zijn aan 
de aanwezigheid van een chronisch eczeem maar dat zij verband hou-
den met de atopische constitutie van de patiënten. In de litteratuur 
kon slechts één waarneming van abnormale zweetreacties (op pilocar-
pine) bij astma worden gevonden (Ackermann 1938). 
De reacties van de zweetklieren van patiënten met hooikoorts of 
allergische rinitis en van patiënten met prurigo subacuta bleken niet 
te verschillen van die van niet-atopische patiënten, zelfs niet in de 
zomer. Deze waarnemingen zouden de opvatting kunnen steunen dat 
de atopische constitutie bij prurigo-patiënten (evenals bij hooikoorts 
en allergische rinitis) weinig uitgesproken is (Mali et al. 1971) en dat 
de huidafwijkingen mogelijk voornamelijk berusten op "atopische aller-
gie" (allergeen [human dander] -reagine reactie) (Voorhorst 1966). 
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DE NIET-ATOPISCHE PATIËNTEN EN DE GEZONDE PROEFPERSONEN 
D e m o g e l i j k e i n v l o e d v a n m e d i c a m e n t e n op 
de r e a c t i e s v a n de z w e e t k l i e r e n 
Het aantal patiënten dat met medicamenten werd behandeld was te 
gering om een mogelijke invloed daarvan op de reacties aan te 
kunnen wijzen. Wel viel het op dat 3 van de 5 patiënten met urticaria 
chronica (tabel 11.8) die polaramme gebruikten in de Gevoehgheids-
test een waarde "0" opleverden terwijl dat, in dezelfde seizoenen, 
slechts bij 1 van de 9 anderen het geval was. De Productiviteit van 
de zweetklieren verschilde bij de 3 met duidelijk van die van de 
anderen. Histamine speelt in de Pathogenese van urticaria een rol 
(Champion 1968). BIJ 2 proefpersonen werden experimenteel aan-
wijzingen verkregen dat infiltratie van de huid met histamine (103mg 
m 0.1 ml.) de Gevoeligheid (=de prikkelbaarheid) van de zweet-
klieren ter plaatse verhoogt maar de Productiviteit met beïnvloedt. 
Dit stemde overeen met waarnemingen van Ackermann (1939). 
D e s u b - g r o e p e n : 
De Gevoeligheid en de Productiviteit van de zweetklieren toonden 
in alle groepen ruime individuele variaties. BIJ de meeste personen 
die in meerdere seizoenen werden onderzocht werden in de zomer 
de hoogste waarden gemeten. Dit alles was in overeenstemming 
met gegevens in de litteratuur (Meyerson 1937, Chalmers en Keele 
1952, Rothman 1954) Er werden geen verschillen geconstateerd 
tussen de reacties bij de patiënten met uitgebreide of met geloca-
liseerde dermatosen en die bij de gezonde proefpersonen. Hierover 
konden in de litteratuur geen voor een vergelijking bruikbare ge-
gevens worden gevonden. Over het verband tussen de reacties van 
de zweetklieren en de aanwezigheid van dermatosen zijn met colori-
metrische methoden wel enige onderzoekingen verricht maar daaruit 
komt duidelijker naar voren dat sommige dermatosen, primair of 
secundair, gepaard gaan met een opheffing van de zweetsecretie 
(ichtyosis, sclerodermie, atebnne-dermatitis, discoide lupus erythema-
todes) dan met een versterking ervan (Ackermann 1938, Sulzberger et 
al. 1947, Kernen 1953). 
BIJ de patiënten met "uitgebreide dermatosen" (groep 7) werd de 
hoogste Productiviteitswaarde gemeten in de winter (figuur II.6) bij de 
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man met psoriasis van het behaarde hoofd (tabel 11.7). Enige waar-
nemingen betreffende de inactiveerbaarheid van de zweetklieren op 
psoriasis-laesies en betreffende de reacties van de zweetklieren bij de 
2 patiënten met urticaria cholinergica (tabel 11.8) zullen hierna nog 
afzonderlijk worden beschreven. 
Buiten de zomermaanden werd tussen de reacties van de zweetklieren 
van de mannen en die van de vrouwen geen verschil geconstateerd. 
Tijdens de zomer trad in de Productiviteitstests echter zeer duidelijk 
een verschil aan de dag. In de litteratuur bestaan over een verschil 
tussen de reacties van beide geslachten tegenstrijdige gegevens. 
Volgens Kahn en Rothman (1942), Gibson en Shelley (1948) en Gordon 
en Maibach (1966) tonen mannen sterkere zweetreacties dan vrouwen. 
Chalmers en Keele (1952) en Muileren Kierland (1959) konden dit niet 
bevestigen. 
In onze onderzoekingen werd bij de gezonde proefpersonen tijdens de 
winter de hoogste Productiviteitswaarde gemeten bij een vrouw (figuur 
11.6). Het aantal geactiveerde zweetklieren lag bij deze vrouw ver 
boven het gemiddelde: 180 tegen 124. 
De maximale sterkten van de door ons in de Perioden I en III bij de 
niet-atopici gemeten zweetreacties (Productiviteitstests) komen goed 
overeen met de waarden die Siegers (1966) met behulp van een 
gravimetrische methode verkreeg bij 44 proefpersonen. Bij die onder-
zoekingen varieerde de "V max." ( = peak sweat rate) tussen 2 en 7 
mg/10 cm2/min. met een gemiddelde van ongeveer 4 mg/10 cm2/min. 
Omgerekend in onze schaal komen deze waarden overeen met 12-42 
mg/cm2/uur met een gemiddelde van ongeveer 24 mg/cm2/uur. De 
bovengrens van het meetbereik van de wateranalysator varieert tussen 
42 en 46 mg/cm2/uur. Uit de figuren 11.6 en 11.8 kan worden afgeleid 
dat V max. bij de grote meerderheid van de niet-atopici ver beneden 
die grens bleef. 
DE PATHOPYSIOLOGISCHE ACHTERGROND VAN DE ABNORMALE REACTIES 
De oorzaak van de abnormale reacties van de zweetklieren bij ato-
pische patiënten is verre van opgehelderd. Korting (1954) vermeldt dat 
een, door anderen "beim Allergiker" aangetoonde, verminderde werk-
zaamheid van acetyl-choline-esterase een verklaring zou kunnen zijn 
maar neigde er zelf meer toe de oorzaak te localiseren in een stoornis 
in het vegetatieve evenwicht. Hij trok een parallel met de overgevoe-
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ligheid van de bronchiën van astma-patiënten voor acetyl-choline. 
Beide verschijnselen zouden wijzen op een verhoogde parasympathi-
cotonie of een verlaagde sympathicotonie bij atopische patiënten. 
Asthma werd in het begin van deze eeuw reeds opgevat als berustend 
op een "pathologische vagotonie" (Voorhorst 1967). 
De mening van Korting stond tegenover de meer gangbare opvatting 
in de dermatologische litteratuur van een verhoogde sympathicotonie 
in de huid van patiënten met neurodermitis. Lobitz en Campbell (1953) 
ontdekten bij neurodermitis-patiënten het "delayed blanch phenome-
non": een traag optredende witheid van de huid rond de injectieplaats 
van acetyl-choline in plaats van de normale roodheid. Door andere 
onderzoekers werden soortgelijke "witheid"-reacties waargenomen op 
metacholine, histamine, histamine-liberator en trafuril (Eyster et al. 
1952, Callaway 1956, Juhlin 1962). Deze reacties werden uitgelegd als 
een abnormale neiging tot perifere vasoconstrictie. Mededelingen dat 
bij neurodermitis het (nor)adrenaline-gehalte in de huid verhoogd is 
(Solomon 1964) en dat de huidvaten in verhoogde mate gevoelig zijn 
voor (nor)adrenaline (Ackermann 1938, Juhlin 1961) en voor koude-
prikkels (Eyster et al. 1952, Weber et al. 1955) leken in dezelfde 
richting te wijzen. De klinici konden uit deze opvatting de bleke huids-
kleur van de patiënten bevredigend verklaren. 
Latere onderzoekingen hebben echter aangetoond dat de huid- en 
de spierdoorbloeding bij neurodermitis-patiënten niet afwijkend zijn 
(v. d. Staak 1964, v. d. Staak en Kuiper 1971) en dat de abnormale 
witheid-reacties waarschijnlijk niet berusten op vasoconstrictie maar 
in tegendeel veroorzaakt worden door een overmatige vasodilatatie 
waardoor een reeds aanwezig oedeem nog toeneemt (Scott 1958, Davis 
en Lawler 1958, Ramsay 1969, Bystryn et al. 1969). Op het oedeem 
in de cutis berust ook de bleke kleur van de huid van de patiënten 
(Mali 1970). In 1938 observeerde Williams reeds dat i.m. injecties 
van histamine bij neurodermitis-patiënten de huiddoorbloeding deden 
toenemen. 
De in het voorgaande vermelde waarnemingen steunen de oorspronke-
lijke opvatting van Korting (1954): de gemeenschappelijke noemer in 
de abnormale orgaanreacties bij atopici lijkt een abnormale verster-
king van hun normale fysiologische reactie op acetyl-choline te zijn. 
Of de verschijnselen berusten op een dysbalans in het autonome 
zenuwstelsel dan wel op afwijkingen in de effector-organen zelf is 
echter niet bekend. Voor beide mogelijkheden zijn argumenten aan-
gedragen. Sternberg et al. (1951), Sternberg en Zimmerman (1952) en 
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Mathe en Knapp (1969) observeerden dat neurodermitis- resp astma-
patienten m verminderde mate m staat waren tijdens stress situaties 
(warmte-belastmgi) uit de bijnier adrenaline te mobiliseren Anderzijds 
argumenteerde Rothman (1959) dat het delayed blanch fenomeen en 
witte dermografie met het zenuwstelsel mets van doen hebben aan-
gezien deze verschijnselen bij neurodermitispatienten op de arm ook 
kunnen worden opgewekt na een farmacologische blokkade van de 
plexus brachialis De abnormale vaatreacties zouden dus berusten op 
een afwijking m de bloedvaten zelf Voor de abnormale reacties van 
de zweetklieren en van de bronchien zou hetzelfde kunnen gelden 
Ook een perifere localisatie van de oorzaak van de stoornissen laat 
2 mogelijkheden open 
1 Er is een verhoogde gevoeligheid voor stimulerende impulsen 
2 Er is een verminderde gevoeligheid voor remmende impulsen 
Wat betreft de zweetklieren kan de eerstgenoemde mogelijkheid met 
gemakkelijk worden uitgesloten Als begunstigende factoren voor een 
verhoogde gevoeligheid zouden kunnen worden genoemd de (over-
matige1) vasodilatatie die acetyl-choline opwekt en de door Korting 
(1954) vermelde verminderde activiteit van acetyl-cholme-esterase 
Scott (1962) vond in de huid van neurodermitis-patienten een verhoogd 
gehalte aan acetyl-choline Uit de onderzoekingen van Emmelm (1965) 
zou echter volgen dat de gevoeligheid van de secretoire cellen daar-
door juist verminderd wordt 
Op de tweede genoemde mogelijkheid is Szentivanyi's hypothese voor 
de verklaring van atopisch astma gebaseerd De oorzaak van de stoor-
nis zou hier gelegen zijn in een defect m de /3-adrenergische recep-
toren De bronchien zouden overgevoelig zijn voor parasympathische 
(bronchoconstnctoire) prikkels omdat deze, als gevolg van het recep-
tor-defect, onvoldoende gebalanceerd kunnen worden door sympa-
thische (bronchodilatatoire) impulsen 
Szentivanyi's hypothese lijkt voor verschillende aspecten van de 
atopische constitutie bevredigende verklaringen te bieden De vraag 
of en hoe de genese van atopische dermatosen er uit zou kunnen 
worden begrepen valt buiten het bestek van ons onderwerp Wel dringt 
zich de vraag op of de abnormale reacties van de zweetklieren 
volgens Szentivanyi's model uit een deficiente remming van hun 
werking zouden kunnen worden verklaard 
Men stuit daarbij echter direct op de moeilijkheid dat de huidige 
kennis van de normale fysiologie van de zweetklieren zeer onvolledig 
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is zodat over de bovenvermelde vraag voor een belangrijk deel slechts 
¡n speculatieve termen kan worden gedacht. 
Er zijn goede redenen aan te nemen dat naar de zweetklieren behalve 
stimulerende impulsen ook remmende invloeden uitgaan maar waar 
die vandaan komen en of die centraal, spinaal of op de zweetklieren 
zelf aangrijpen is niet bekend. 
Het is zeker dat de stimulerende impulsen van parasympathische oor-
sprong zijn. Het is niet bewezen maar ook niet onlogisch te veronder-
stellen dat de remmende, contrabalancerende invloeden, juist als bij 
andere organen sympathisch van aard zijn. Er zijn aanwijzingen dat 
zich in de zweetklieren α- en /5-receptoren bevinden (zie hoofdstuk 
III) maar rond de zweetklieren zijn tot nu toe geen adrenergische 
zenuwvezels aangetoond (Bourlond 1968). 
Er zijn enige aanwijzingen dat adrenaline en nor-adrenaline invloed 
uitoefenen op de terugresorptie van het zweet (Gibson 1968, Ikai et al. 
1970). Het is zeker dat de zweetklieren water en mineralen terug-
resorberen (Siegers 1966). Het biologisch belang van die functie is 
duidelijk. Hoe de terugresorptie gereguleerd wordt is niet bekend maar 
het is niet ondenkbaar dat de remming van de werking van de zweet­
klieren zich gedeeltelijk of geheel langs deze weg effectueert. 
De waarneming van Hemels (1970) dat bij gezonde proefpersonen 
met acetyl-choline + propranolol ( = β blokkeerder) sterkere zweet-
reacties worden verkregen dan met acetyl-choline allèèn zou in 
Szentivanyi's model kunnen passen. 
DE REACTIES VAN DE ZWEETKLIEREN VAN GEZONDE EN VAN ZIEKE HUID BIJ 
PSORIASIS-PATIËNTEN 
Bij de psoriasis-patiënten was de gevoeligheid en de productiviteit 
van de zweetklieren van de normale huid niet verschillend van die 
bij de andere niet-atopische patiënten en bij de gezonde proefperso-
nen. Op de erythematosquameuze plekken, die bij 7 patiënten ook op 
de armen aanwezig waren, konden echter geen of slechts zeer geringe 
zweetreacties worden opgewekt (Zie Fig. 11.11). 
De anhydrosis van psoriasis-laesies is een reeds lang bekend ver-
schijnsel (Ackermann 1938, Kernen 1953, Suskind 1954, Cormia en 
Kuykendall 1955, Buch en Mitchell 1963). Het werd waarschijnlijk voor 
het eerst geobserveerd door Ferrari in 1930. Gewoonlijk keert de 
zweetsecretie met het herstel van de huidafwijking terug (Suskind 
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De reactie van de zweetkheren van een psonasis-laesie en van normale huid van 
dezelfde patient op een mtracutane injectie van 0 2 mg acetyl-choline in 0 2 ml 
1954, Buch en Mitchell 1963) maar de anhydrosis kan soms zeer lang 
persisteren (Suskind 1954). Drie van onze patiënten hadden plekken 
die onder de behandeling min of meer genezen waren. Op deze 
plekken werden matig-sterke tot goede zweetreacties verkregen. 
Het is niet bekend of de anhydrosis een primair of een secundair ver-
schijnsel is. Histologische onderzoekingen hebben aan de zweetklieren 
geen veranderingen kunnen aantonen (Suskind 1954, Cormia en Kuy-
kendall 1955). 
Laatstgenoemde auteurs observeerden dat stimulatie van de zweet-
klieren van psoriasis-laesies leidde tot verlies van glycogeen uit de 
secretoire cellen en tot dilatatie van de ducti. Glycogeen-verlies wordt 
opgevat als een teken van secretoire activiteit (Lobitz et al. 1955, 
Dobson en Lobitz 1958, Dobson et al. 1958, Dobson 1962). De klieren 
zouden dus wel activeerbaar zijn maar het zweet zou worden gereti-
neerd als gevolg van een afsluiting van de kurketrekkervormige zweet-
klieruitvoergangen door de parakeratotische veranderingen van de 
59 
epidermis. Door Suskind (1954) werd daarentegen waargenomen dat 
de secretoire cellen na thermische- of farmacologische stimulatie even-
veel glycogeen bevatten als tevoren en dat de zweetklieruitvoergangen 
geen tekenen van zweetretentie vertoonden. De histologische coupes 
leken er wel op te wijzen dat de doorgankelijkheid van de zweetklier-
uitvoergangen verstoord was. Deze waarnemingen zouden er op wijzen 
dat de anhydrose berust op een inactiveerbaarheid van de zweet-
klieren. De inactiveerbaarheid zou primair kunnen berusten op een 
stoornis van het secretoire mechanisme of op een of andere wijze 
het gevolg kunnen zijn van een belemmerde afvoer. 
TWEE WAARNEMINGEN OVER DE REACTIES VAN DE ZWEETKLIEREN BIJ 
PATIËNTEN MET CHOLINERGISCHE URTICARIA 
Mevrouw M.-B., 36 jaar oud, had sinds 2 jaar klachten over het 
optreden van jeuk wanneer ze het warm kreeg. Daarbij ontstonden 
verspreid over het lichaam kleine rode bultjes en vlekjes die in korte 
tijd weer geleidelijk verdwenen. 
De jeuk trad vooral op bij lichamelijke inspanning, 's Zomers kreeg 
ze ook last als ze in de zon wandelde en 's winters als ze enige tijd 
bij de warme kachel gezeten had. 
De patiënte was overigens gezond en zij had vroeger nooit een huid-
afwijking gehad. De persoonlijke- en de familieanamnese maakten geen 
melding van atopische ziekten. 
Bij het lichamelijk onderzoek en het onderzoek van het bloed en de 
urine werden geen afwijkingen gevonden. De faeces bevatte geen 
wormeieren. De huidreacties op inhalatieallergenen vielen positief uit 
op human dander. 
De jeuk en de huidafwijkingen konden in de kliniek worden geprovo-
ceerd door de patiënte zich lichamelijk te laten inspannen. 
De diagnose luidde: cholinergische urticaria. 
Dezelfde diagnose werd gesteld bij Mevrouw v. K.-J., 42 jaar oud. Zij 
had sinds enkele maanden dezelfde klachten en verschijnselen als 
bovengenoemde patiënte. Zij was in eerste instantie naar een internist 
verwezen; er waren geen afwijkingen gevonden. De huidreacties op 
inhalatieallergenen vielen bij haar zwak positief uit op human dander. 
Cholinergische urticaria worden gerekend tot de urticaria door fysische 
oorzaken. De afwijking komt betrekkelijk frekwent voor: 2 - 9% van 
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alle gevallen van urticaria zouden van dit type zijn (Champion 1968, 
lllig en Kunick 1969, Moore-Robinson en Warin 1969). 
Karakteristiek voor de afwijkingen is dat ze optreden bij toestanden 
die gepaard gaan met zweetsecretie. Ze kunnen doorgaans dan ook 
worden opgewekt door de patiënt in de sauna te plaatsen of lichame-
lijke arbeid te laten verrichten. Er ontstaan dan verspreid over het 
lichaam 1-3 mm grote urticariële zwellingen met een rode hof die 
plaatselijk tot grote plaques kunnen samenvloeien. De verschijnselen 
zijn vluchtig: na beëindiging van de inspanning of de warmte-belasting 
verdwijnen ze in de loop van een half tot één uur. Locaal kunnen de 
afwijkingen soms worden opgewekt met injecties van cholinergische 
stoffen. Anderzijds treden spontane erupties niet op op plaatsen die 
van te voren met atropine zijn geïnfiltreerd (Lorincz en Pearson 1964). 
Antihistaminica doen de klachten verminderen. Het lijkt dus vrij zeker 
dat zowel activering van de zweetklieren als het zweet en misschien 
histamine een rol spelen. Hoe de ontwikkeling van de verschijnselen 
zich toedraagt is echter niet met zekerheid bekend. 
Marchionini en Ottenstein die het ziektebeeld volgens Stüttgen (1965) 
in 1934 voor het eerst beschreven als "zweet-urticaria" hadden gecon-
stateerd dat het eigen zweet van de patiënten urticariële zwellingen 
veroorzaakte als het in huidscarificaties werd gebracht. Volgens Shel-
ley en Rawnsley (1964) lost het zweet een bepaalde component uit de 
talg op waarbij een histamine-vrijmakende stof wordt gevormd die 
geresorbeerd wordt en uit de perifolliculaire mestcellen histamine vrij 
maakt. Deze auteurs noemden het ziektebeeld "aquagene urticaria" 
omdat de verschijnselen ook met water zouden zijn op te wekken. Dit 
laatste is misschien in sommige maar zeker niet in alle gevallen waar. 
Onze patiënten hadden bij contact met water geen last. Aquagene 
urticaria zijn waarschijnlijk een apart ziektebeeld. 
De naam "cholinergische" urticaria is afkomstig van Grant en Morgan 
(1936, geref. door Stüttgen 1965). Deze onderzoekers vonden dat het 
autogene zweet van de patiënten niet urticariogeen was en meenden 
dat histamine werd vrij gemaakt door het aan de zweetklieren vrij 
komende acetyl-choline. De waarneming dat atropine het optreden 
van urticae locaal kan voorkómen (Lorincz en Pearson 1964) maakt 
het onwaarschijnlijk dat acetyl-choline deze werking heeft. Atropine 
bezet de receptoren op de zweetklieren maar verhindert niet dat er 
acetyl-choline gevormd wordt. Volgens lllig en Kunick (1969) zou er 
bij stimulatie van de zweetklieren een of andere onbekende stof 
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gevormd worden die histamine vrij maakt. Dit zou mogelijk gebeuren 
middels een antigeen-reagine reactie daar lllig en Heinicke (1967) er 
bij één patiënt in slaagden de urticaria passief over te dragen 
(Prausnitz-Küstner reactie). 
Bij de onderzoekingen van de reacties van de zweetklieren van onze 
patiënten menen wij aanwijzingen te hebben verkregen voor een 
verband tussen het optreden van kleine urticariële zwellingen en een 
auto-injectie van zweet in de cutis. 
Bij de eerstvermelde patiënte traden tijdens herhaalde injecties van 
10 4mg acetyl-choline in 0.1 ml. in de omgeving van de meetcup kleine 
urticariële zwellingen op en tegelijk toonde de secretiecurve een 
progressieve afname van de zweetsecretie (Zie Fig. 11.12). 
Dezelfde combinatie van verschijnselen werd waargenomen bij de 
tweede patiënte. Hier ging het optreden van kleine urticariële zwellin-
gen na 2 injecties van 102mg acetyl-choline in 0.1 ml. gepaard met 
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Figuur 11.12. 
De reactie van de zweetklieren van een patiënte met cholinergische urticaria op 
herhaalde injecties van 10 4mg acetyl-choline in 0.1 ml. De progressieve daling van 
de curve ging gepaard met het optreden van kleine urticariële zwellingen in de 
omgeving van de meetcup. 
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een plotseling "afbreken" van de secretiecurve op geringe hoogte 
boven de uitgangswaarde 
Auto-injectie van zweet m de cutis is het pathogenetisch mechanisme 
van miliaria rubra Een dergelijk mechanisme lijkt bij cholmergische 
urticaria eveneens een rol te kunnen spelen. 
Het blijft de vraag of het zweet van deze patiënten méér urticanogene 
eigenschappen bezit dan dat van gezonde mensen Sulzberger et al 
(1953) vonden dat mtracutane injecties van het eigen zweet bij 6 
gezonde proefpersonen mm of meer uitgebreide urticanele zwellingen 
veroorzaakten; bij atopische patiënten was dat m veel sterkere mate 
het geval Onze twee patiënten hadden beiden een (zwak) positieve 
huidreactie op human dander maar dit bewijst met met zekerheid dat 
ze reagmen bezaten 
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HOOFDSTUK III 
ONDERZOEKINGEN MET ADRENALINE EN MET ISOPRENALINE 
A. DE REACTIE VAN ZWEETKLIEREN OP MAXIMALE STIMULATIE MET ADRENALINE 
B. DE REACTIE VAN ZWEETKLIEREN OP STIMULATIE MET ISOPRENALINE 
A. DE REACTIE VAN ZWEETKLIEREN OP MAXIMALE STIMULATIE 
MET ADRENALINE 
INLEIDING 
De gevoeligheid van eccriene zweetklieren voor locale stimulatie met 
adrenaline is in de eerste helft van deze eeuw lang betwist geweest. 
Voor een deel hangt dat samen met het feit dat de zweetreacties zeer 
gering kunnen zijn zodat men ze vóór 1927, toen men nog niet de 
beschikking had over gevoelige colorimetrische onderzoekmethoden, 
met behulp van directe loupe-inspectie niet steeds kon waarnemen. 
Zo meenden Langley (1922) en Langley en Uyeno (1922) dat adrenaline 
de zweetklieren op de voetkussentjes van de kattepoot niet duidelijk 
stimuleert en dat de soms door hen waargenomen zweetreacties kon-
den worden verklaard uit de activering van reeds prikkelbare zweet-
klieren door het oplosmiddel (Ringer solutie). 
Tien jaar later observeerden Fröhlich en Zak (1932) met behulp van 
een colorimetrische onderzoekmethode dat injecties van adrenaline 
op de kattepoot regelmatig duidelijke zweetreacties veroorzaakten 
terwijl injecties van het oplosmiddel (fysiologische zoutsolutie) on-
werkzaam waren. 
Wat betreft de mens deelde Elliott (1905) mede dat adrenaline de 
zweetklieren op de handpalm niet stimuleert maar dat het integendeel 
hun spontane activiteit op het geïnfiltreerde huidgebied remt. Dit laatst-
genoemde verschijnsel werd door Billigheimer (1922, geref. door Fröh-
lich en Zak 1932) ook op andere plaatsen van het lichaam waargeno-
men. 
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Ackermann (1939) die nog van directe loupe-inspectie gebruik maakte, 
was eveneens van mening dat adrenaline op de zweetklieren geen 
stimulerend effect heeft. Volgens een mededeling van Fröhlich en Zak 
(1932) had Freund (1920) echter op de hand met adrenaline duidelijk 
zichtbare zweetreacties kunnen opwekken. 
Toen colorimetrische methoden algemeen ingang hadden gevonden 
werd herhaaldelijk aangetoond dat met intracutane injecties of met 
iontoforese van adrenaline bij de meeste mensen locaal zweetreacties 
kunnen worden opgewekt (Haimovici 1948, 1950, Sonnenschein 1949, 
Wada 1950, Sonnenschein et al. 1951, Barnett 1951, Chalmers en Keele 
1951, 1952, Lobitz en Campbell 1953, Engels 1954, Collins et al. 1959, 
Silver et al. 1964, Dutta 1967). Daarbij werden geen verschillen gevon-
den tussen de reacties bij mannen en bij vrouwen (Sonnenschein et al. 
1951, Silver et al. 1964, Dutta 1967). 
De minimaal effectieve concentratie bleek rond 10"4mg per ml. te 
liggen (Wada 1950, Sonnenschein et al. 1951, Chalmers en Keele 
1951, 1952, Foster et al. 1970). Ofschoon met hogere concentraties 
102 tot 1 mg per ml.) sterkere zweetreacties werden verkregen bleken 
deze toch steeds geringer te zijn dan die op gelijke concentraties 
acetyl-choline. Over de duur van het effect verschenen tegenstrijdige 
gegevens. Volgens de meeste Europese en Amerikaanse onderzoekers 
duren de reacties bij gebruik van hogere concentraties niet langer 
dan 25 minuten. Sonnenschein et al. (1951) en Chalmers en Keele 
(1951, 1952) maakten melding van reacties die na 20 minuten een 
hoogtepunt bereikten en totaal 1 tot 2 uur aanhielden. Zeer langdurige 
reacties werden verkregen door enkele onderzoekers in Azië; de tijden 
varieerden van 2 tot 5 uur (Wada 1950, Kuno 1956, Dutta 1967). 
Enkele onderzoekers observeerden dat de zweetklieren met adrenaline, 
anders dan met acetyl-choline, na een eerste stimulatie niet opnieuw 
kunnen worden geactiveerd (Collins et al. 1959, Foster et al. 1970). 
De reeds oude waarneming dat adrenaline op het geïnfiltreerde gebied 
de spontane zweetsecretie remt werd bevestigd (Sonnenschein et al. 
1951, Kuno 1956, Foster et al. 1970) maar daarbij werd gevonden dat 
de betrokken zweetklieren wel een zekere gevoeligheid voor locale 
stimulatie met cholinergica behouden (Sonnenschein et al. 1951, Col-
lins et al. 1959, Foster et al. 1970). 
Het is niet bekend op welk mechanisme de zweetreacties berusten 
noch wat hun betekenis ¡s. Door adrenaline worden geen andere 
zweetklieren geactiveerd dan door acetyl-choline en de natuurlijke 
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sudoromotore impulsen (Mulmkoff en Sonnenschein 1954). Het oefent 
ook op geïsoleerde zweetklieren een stimulerende werking uit (Wolfe 
et al. 1970, Sato 1971). 
Van Kuno (1956) stamt de hypothese dat de cholinergische eccriene 
zweetklieren zich in de evolutie ontwikkeld hebben uit primitieve 
adrenergische klieren zoals die thans nog bij dieren voorkomen. Hun 
gevoeligheid voor adrenaline zou berusten op een onvolledige degene-
ratie van het adrenergisch receptor-mechanisme. De hypothese zou 
tevens de sympathische innervatie van de klieren verklaren. 
Op grond van het feit dat in de spontane zweetsecretie nooit een 
adrenergische factor is aangetoond menen sommige onderzoekers 
dat het effect van adrenaline berust op een onspecifieke prikkeling 
van de secretoire cellen (Sonnenschein et al. 1951, Chalmers en 
Keele 1952, Edisen en Lloyd 1971). Anderen zijn van mening dat 
expulsie van zweet een belangrijke rol speelt doordat adrenaline de 
myoepitheliale cellen zou doen contraheren (Hurley en Witkowski 
1961, 1962, de Beaumont 1965). Het gebeuren zou analoog zijn aan dat 
in de apocriene zweetklieren waarin zulke contracties onder invloed 
van adrenaline door Hurley en Shelley (1954) in vivo zouden zijn 
waargenomen. In de laatste tijd is de gedachte naar voren gebracht 
dat er een verband zou kunnen bestaan tussen de gevoeligheid van 
de zweetklieren voor adrenaline en de aanwezigheid van "donkere" 
slijm(?)-producerende cellen in de secretoire tubulus (Siegers 1968, 
Ikai et al. 1970). 
De onherhaalbaarheid van de zweetreacties en de remmende invloed 
van adrenaline op de spontane zweetsecretie werden door sommigen 
in verband gebracht met de vasoconstrictie die adrenaline veroorzaakt 
(Langley en Uyeno 1922, Foster et al. 1970). Door anderen werd de 
verklaring gezocht in een remmende werking van adrenaline op de 
secretoire cellen (Sonnenschein et al. 1951, Edisen en Lloyd 1971). 
Het was de bedoeling van ons onderzoek bij een aantal gezonde 
proefpersonen en dermatologische patiënten zweetklieren met adrena-
line maximaal te stimuleren en uit de secretiecurven de totale zweet-
productie te berekenen. Dit gegeven en het verloop van de secretie-
curven zouden mogelijk suggesties kunnen opleveren wat betreft het 
mechanisme van de zweetreacties. 
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HET ONDERZOEK 
Het onderzoek werd, tussen mei en september 1968, verricht bij 5 
gezonde proefpersonen (4 mannen, 1 vrouw) en 29 dermatologische 
patiënten (19 mannen, 10 vrouwen). De leeftijd van de onderzochten 
varieerde tussen 14 en 55 jaar; de gemiddelde leeftijd was 28.3 jaar. 
Tien patiënten (7 mannen, 3 vrouwen) hadden een atopische consti-
tutie: 5 leden aan neurodermitis disseminata, 2 aan atopische prurigo, 
1 aan de atopische vorm van alopecia areata, 1 aan chronisch hand-
eczeem en 1 patiënt had een ichtyosis vulgaris met een positieve 
persoonlijke anamnese en positieve huidreacties. Van de overige 
19 patiënten was de persoonlijke anamnese negatief voor atopische 
ziekten. Vier van deze patiënten hadden uitgebreide huidafwijkingen: 
psoriasis (1 т., 1 v.), ichtyosis (1 т.) en uitdrogingseczeem (1 т.). De 
resterende 15 patiënten hadden gelocaliseerde dermatosen: acne 
vulgaris (1), alopecia areata van het "gewone" type (2), dyshidrotische 
erupties (4), eczematide (1), epidermodermitis (3), hyperhidrosis palma-
rum (1), lichen Vidal (1), keratodermia palmarum (1), Pyodermie (1). 
Vijf van de atopische en 1 van de andere patiënten gebruikten een 
antihistaminicum. 
De metingen geschiedden onder dezelfde voorwaarden en met de-
zelfde techniek als in hoofdstuk II werden beschreven voor de metingen 
van de reacties op acetyl-choline. 
De metingen werden uitgevoerd op de medio-volaire zijde van de 
onderarm tussen 5 en 12 cm onder de elleboogsplooi. 
De verdunningen van adrenaline werden dagelijks vers bereid en 
binnen 2 uur na de bereiding gebruikt. Voor de verdunningen werd 
fysiologische zoutsoiutie gebruikt. 
DE INHOUD VAN HET ONDERZOEK 
1. Bij alle 34 personen werd het effect nagegaan van een intracutane 
injectie van 102mg adrenaline in 0.1 ml. Bij 2 proefpersonen werd 
dit drie maal gedaan op verschillende dagen en bij één patiënte 
twee maal. In totaal werden dus 39 van deze metingen verricht. 
2. Bij 15 personen werd op een andere plaats op de onderarm ook 
het effect nagegaan van een intracutane injectie van 10"3mg 
adrenaline in 0.1 ml. Dit geschiedde direct in aansluiting aan de 
test met 10"2mg. 
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3. Bij 14 personen werd op het moment dat de zweetreactie op 10 2mg 
adrenaline geëindigd was op dezelfde plaats een tweede injectie 
gegeven en vervolgens een derde. 
De omgeving van de meetcup werd met broomphenolblauw-poeder 
bestrooid om de daar geactiveerde zweetklieren zichtbaar te maken. 
Van de opgewekte zweetreacties werd het maximum afgelezen uit de 
top van de secretiecurven. De tijd in welke dit maximum werd bereikt 
werd genoteerd. Uit het oppervlak van de curven werd de totale 
zweetproductie berekend. 
DE RESULTATEN 
In fig. III.1 zijn enkele van de secretiecurven weergegeven die werden 
verkregen bij de onderzoekingen met 102mg adrenaline in 0.1 ml. 
Gelijke curven werden verkregen bij de onderzoekingen met 103mg 
adrenaline in 0.1 ml. 
Over het algemeen traden de zweetreacties na injectie van adrenaline 
later op dan na injectie van acetyl-choline (Zie hoofdstuk II). Bij de 
meeste tests was er een latentietijd van 2 - 3 minuten. 
mg water /cm per uur . 
30-, Adrenaline lO^rmç-(O.lml ) 
-i 1 1 ι Γ"1 
5 Ю 15 20 25 
tijd ( m i n ) 
Figuur MM. Enkele secretiecurven uit de experimenten met 10-2mg adrenaline in 0.1 ml. 
Curve 1 is die van de geringste zweetreactie en curve 4 die van de sterkste (figuur II.3). 
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Uit de secretiecurven bleek dat het maximum van de zweetreacties bij 
32 van de 39 tests met 102mg adrenaline m O 1 ml. binnen 3 minuten 
na het begin werd bereikt BIJ 15 tests was de tijd ongeveer 1 
minuut en bij 1 test 6 5 minuut Gemiddeld was de tijd 2 3 minuten 
BIJ de 15 tests met 103mg adrenaline in 0.1 werd het maximum 
10 maal binnen 3 minuten bereikt. BIJ 2 tests was de tijd ongeveer 
1 minuut en bij 1 test 10 minuten. Gemiddeld was de tijd 3 3 minuten. 
Het maximum van de zweetreacties hield 1 - 3 minuten aan waarna de 
curven, m de loop van 10 - 20 minuten geleidelijk daalden tot iets 
boven de uitgangswaarde Op dat moment werden de metingen 
afgebroken Op die wijze was de gemiddelde duur van de zweet­
reacties na injectie van 10'2mg adrenaline 14.3 minuten (kortste tijd 
7 minuten, langste tijd 24 minuten) en na injectie van 103mg adrenaline 
14 2 minuten (kortste tijd 9 minuten, langste tijd 25 minuten) 
Figuur III 2 geeft een overzicht van de maxima van de zweetreacties 
(peak sweat rates) m de 39 tests met 102mg adrenaline en figuur III 3 
geeft een overzicht van de daarbij geproduceerde hoeveelheden zweet. 
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Figuur III 2 
Een overzicht van de maxima van de 
zweetreacties m de tests met IO 2 adre­
naline in 0 1 ml 
Μ ν 
Figuur III 3 
Een overzicht van de hoeveelheden ge 
produceerd zweet in de tests met 102mg 
adrenaline in 0 1 ml 
De accoladen duiden de personen aan bij wie meer dan één meting werd uitgevoerd 
De gezonde proefpersonen staan met pijltjes aangegeven 
Uit figuur III.2 en figuur III 3 valt af te lezen dat de maxima van de 
zweetreacties en de totale zweetproductie bij de 23 mannen en 11 
vrouwen in dezelfde orde van grootte vielen. 
De hoogste waarden werden gemeten bij een van de mannelijke 
proefpersonen, de laagste bij de niet-atopische patiënt met ichtyosis. 
De atopische patiënten toonden over het algemeen geringe zweet-
reacties; bij 8 van de 10 patiënten was de zweetproductie geringer 
dan 1.10 mg/cm2. Van de 4 mannelijke proefpersonen bleven er 2 
onder deze waarde en van de 19 niet-atopische patiënten 8. Onder 
deze 8 patiënten waren de 2 psoriasis-patiënten, de patiënt met 
uitdrogingseczeem en de reeds vermelde ichtyosis patiënt. 
Figuur III.4 en figuur III.5 geven een overzicht van de maxima van de 
zweetreacties en van de totale zweetproductie bij de 15 personen bij 
wie een test met 10"2mg en met 103mg adrenaline in 0.1 ml. werd 
uitgevoerd. 
Uit de figuren III.4 en III.5 valt af te lezen dat de maxima van de 
zweetreacties en de zweetproductie in de tests met 103mg adrenaline 
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Figuur III.4. 
Een overzicht van de maxima van de 
zweetreacties bij de 15 personen bij wie 
een tests met 10-2mg en met lO-'mg 
adrenaline In 0.1 ml werd uitgevoerd. 
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Figuur III 5. 
Een overzicht van de hoeveelheden ge­
produceerd zweet in de 15 tests met 
102mg en met 103mg adrenaline in 0 1 
ml 
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¡η 0.1 ml. bij de 9 mannen en 6 vrouwen ¡η dezelfde orde van grootte 
vielen. 
Uit figuur III.4 blijkt dat met 10"2mg adrenaline over het algemeen 
hogere maxima (peak sweat rates) werden verkregen dan met 10"3mg. 
Dit verschil was statistisch van betekenis Ρ 0.01, rangtekentoets, 
tweezijdig). In de totale zweetproductie (fig. III.5) kon geen verschil 
van betekenis worden aangetoond (P=0.20). 
Bij 10 van de 14 personen bij wie de injectie van 102mg adrenaline 
werd herhaald op het moment dat de voorafgaande zweetreactie 
practisch geëindigd was gaf reeds de tweede injectie geen reactie 
meer of een zeer geringe. Twee patiënten toonden dit verlies van 
reactievermogen na de tweede injectie en twee na de derde injectie 
(figuur III.6). 
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Figuur III 6. 
Het effect van herhaalde Injecties van 10"2mg adrenaline In 0.1 ml. 
HET AANTAL GEACTIVEERDE ZWEETKLIEREN 
Bij geen van de tests werd rond de meetcup een zodanig regelmatig 
patroon van geactiveerde zweetklieren verkregen dat daarop tellingen 
konden worden uitgevoerd die als een betrouwbare maat mochten 
worden beschouwd voor het aantal onder de meetcup geactiveerde 
klieren. Bij de zeer geringe zweetreacties (minder dan 0.5 mg/cm2) 
werden in de omgeving slechts enkele of in het geheel geen blauwe 
puntjes waargenomen. Bij de sterke zweetreacties (méér dan 1.5 
Adrenaline 10"2 my (0 ,1 m I) 
i ί i 
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mg/cm2) werden ¡η de omgeving verspreid veel gekleurde puntjes 
gezien. Deze volgden de pseudopodie-achtige uitlopers van het wit 
gekleurde anaemische huidgebied. In die gevallen werd het aantal 
geactiveerde klieren geschat op 100 - 150 per cm2. Bij de meeste 
tests liepen de schattingen uiteen tussen 20 en 100 per cm2. 
CONCLUSIES EN BESPREKING 
De uitkomsten van de onderzoekingen met 10"2 en 103mg adrenaline 
in 0.1 ml. suggereren dat de zweetklieren door beide concentraties 
maximaal werden gestimuleerd. De zweetreacties bereikten na injecties 
van 10"3mg adrenaline wat trager een wat minder hoog maximum dan 
na injecties van 10"2mg maar de totale zweetproductie viel in dezelfde 
orde van grootte. 
Foster et al. (1970), die de zweetreacties registreerden met behulp 
van een infra-rood waterdampanalysator, verkregen, in een kleiner 
aantal experimenten, ongeveer dezelfde secretiecurven als wij. 
De latentietijden van 2-3 minuten waren duidelijk langer dan in de 
experimenten met acetyl-choline. Dit verschijnsel werd ook door 
anderen waargenomen (Wada 1950, Lobitz en Campbell 1953). De 
oorzaak is niet duidelijk; mogelijk reageren de zweetklieren trager op 
adrenaline of diffundeert adrenaline langzamer dan acetyl-choline. 
De reactietijden kwamen goed overeen met die van Sonnenschein 
(1949), Lobitz en Campbell (1953), Engels (1954) en Collins et al. (1959). 
Ook de afwezigheid van een invloed van het geslacht kwam met 
gegevens uit de litteratuur overeen. 
De waarneming dat de zweetreacties na een eerste stimulatie niet 
opnieuw kunnen worden opgewekt (Collins et al. 1959, Foster et al. 
1970) werd nogmaals bevestigd. 
De overwegend geringe reacties bij de atopische patiënten contraste-
ren met hun hoge gevoeligheid voor acetyl-choline (Hoofdstuk II) en 
maken nader onderzoek gewenst. Atopische patiënten hebben over 
het algemeen een zeer droge huid en het zou kunnen zijn dat bij 
hen, ondanks de continue afzuiging, een deel van het zweet door 
het stratum corneum geabsorbeerd werd. Het zou anderzijds ook 
kunnen zijn dat de geringe reacties verband houden met een gestoor-
de regulatie van de werking van de zweetklieren. In zoverre zouden 
de bevindingen de in hoofdstuk II gedane suggesties kunnen onder-
steunen. 
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De secretiecurven verschilden duidelijk van die welke werden ver-
kregen met injecties van acetyl-choline (Hoofdstuk II) en toonden aan 
dat de zweetreacties op adrenaline veel sneller een hoogtepunt be-
reikten en dat het maximum ook sneller door een afname van de 
secretie werd gevolgd. 
Ofschoon het verloop van de curven meer op een expulsie van zweet 
lijkt te wijzen dan op een secretoir proces blijkt uit de grootte van 
hun oppervlakken dat een expulsie-mechanisme de zweetreacties 
slechts zeer gedeeltelijk zou kunnen verklaren. 
De inhoud van één secretoire tubulus is ongeveer 0.003 mm3 (Kuno 
1956). Als adrenaline gemiddeld even veel zweetklieren activeerde als 
acetyl-choline (135/cm2, hoofdstuk II) zou zweetexpulsie gemiddeld 
slechts 0.4 mg zweet hebben opgeleverd; waarschijnlijk was het aantal 
door adrenaline geactiveerde zweetklieren kleiner. Vergelijking van 
genoemd getal met figuur III.3 en figuur III.5 leert dat er, althans in 
de meeste tests, ook zweet geproduceerd moet zijn. Deze zweet-
productie kan veroorzaakt zijn doordat adrenaline secretoire cellen 
activeerde of doordat het tijdelijk de terugresorptie remde zodat "sub-
threshold"-zweten aan de dag kon treden. Dit laatste lijkt minder 
waarschijnlijk daar het effect van adrenaline door atropine niet wordt 
geblokkeerd (Chalmers en Keele 1951, 1952, Sonnenschein et al. 1951, 
Foster et al. 1967). 
De eerste vraag is dan welke cellen adrenaline activeert: de secretoire 
tubulus bevat heldere en donkere cellen (zie Algemene Inleiding). 
Een tweede vraag is of de onherhaalbaarheid van de zweetreacties 
en de remmende werking van adrenaline op de spontane zweetsecretie 
eveneens uit een stimulatie van een van beide typen cellen kunnen 
worden verklaard of dat die verschijnselen op vasoconstrictie berusten. 
De remmende werking van adrenaline op de spontane zweetsecretie 
was geen onderwerp van het hiervoor beschreven onderzoek. Het 
verschijnsel is door anderen echter herhaaldelijk waargenomen (zie 
inleiding UIA) en wij hebben die waarneming in latere onderzoekingen 
kunnen bevestigen. 
De zweetklieren zijn rijk gevasculariseerd. Een fraaie afbeelding 
van het dichte vaatnet dat de klieren omgeeft is te vinden bij Kuno 
(1956, pag. 94). De werking van de zweetklieren zal door de circula-
tie in dit vaatnet ongetwijfeld worden beïnvloed. Daarvoor zijn ook 
experimentele aanwijzingen: totale arteriele occlusie leidt na 5 - 10 
minuten tot een progressieve afname van de zweetsecretie (Randall 
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et al. 1949, van Heyningen en Weiner 1952, Kuno 1956, Collins et 
al. 1959). Het is echter onwaarschijnlijk dat de werking van de 
zweetklieren door perifere vasoconstrictie geheel kan worden uit-
geschakeld. Dit wordt gedemonstreerd door patiënten die in een 
shocktoestand verkeren en door patiënten die een crise van een 
phaeochromocytoom doormaken. In beide toestanden gaat een 
extreme vasoconstrictie gepaard met langdurige en sterke zweet-
secretie. 
Ook de experimentele waarnemingen dat de zweetklieren op een 
met adrenaline geïnfiltreerd, en dus anhydrotisch, gebied terstond, 
zij het in verminderde mate, reageren op een locale injectie van een 
geringe dosis acetyl-choline (Collins et al. 1959, Foster et al. 1970, 
eigen waarnemingen) zouden tegen een alles beheersende invloed 
van vasocontrictie kunnen pleiten. 
Een verklaring voor de onherhaalbaarheid van de zweetreacties en 
voor de optredende ongevoeligheid voor sudoromotore impulsen 
uit de vasoconstrictoire werking van adrenaline is tenslotte onbevre-
digend omdat de genoemde verschijnselen langer kunnen blijven voort-
bestaan dan de zichtbare vasoconstrictie (Sonnenschein et al. 1951, 
Kuno 1956, eigen waarnemingen). 
Uit het voorgaande volgt dat de verklaring voor de genoemde ver-
schijnselen mogelijk kan worden gevonden in hetzelfde mechanisme 
dat de zweetreacties veroorzaakt d.w.z. in de stimulatie van de heldere 
of van de donkere cellen. 
DE HELDERE CELLEN: 
De heldere cellen produceren het waterig extracellulair secreet waar-
uit zweet voornamelijk bestaat. Er zijn overtuigende aanwijzingen dat 
deze cellen onder fysiologische omstandigheden door acetyl-choline 
worden geactiveerd (Dale en Feldberg 1934, Sonnenschein et al. 1951, 
Chalmers en Keele 1952, Foster 1967). Er zijn geen fysiologische of 
pathofysiologische toestanden bekend waarbij hun activering geheel 
of gedeeltelijk middels (nor)adrenaline plaats vindt. Zelfs de zweet-
secretie bij toestanden die gepaard gaan met een, soms zeer sterk, 
verhoogd catecholaminen-gehalte van het bloed (hypoglycaemie, cri-
sen van een phaeochromocytoom) zou geheel berusten op een stimula-
tie van de zweetklieren door acetyl-choline (Chalmers en Keele 1952, 
Prout en Wardell 1968). 
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Indien adrenaline onder experimentele omstandigheden de heldere 
cellen wèl zou kunnen activeren zou het derhalve het meest voor de 
hand liggen de zweetreacties op te vatten als artefacten die mogelijk 
veroorzaakt worden doordat relatief hoge doses worden geïnjiceerd. 
De activering zou dan kunnen berusten op een (onspecifieke) depolari-
satie van de celmembraan of op een tijdelijk verhoging van het 
metabolisme van de cellen. Een toename van de permeabiliteit van de 
celmembraan zou eveneens een rol kunnen spelen (Martin 1964). 
De onherhaalbaarheid van de zweetreacties zou uit dergelijke wer-
kingen van adrenaline niet onbegrijpelijk zijn. De optredende ongevoe-
ligheid voor de natuurlijke sudoromotore impulsen zou er op wijzen 
dat adrenaline bij de depolarisatie tevens de cholinergische receptor 
blokkeert (Edisen en Lloyd 1971) of dat het metabolisme van de cellen 
er ingrijpend door wordt verstoord. 
Het valt echter te betwijfelen of de vermelde effecten van adrenaline 
inderdaad het gevolg zijn van het gebruik van overmatige doseringen. 
Sonnenschein et al. (1951) meenden dat de remming van de spontane 
zweetsecretie daaruit niet kon worden verklaard omdat zij het ver-
schijnsel ook met zeer geringe doses adrenaline konden opwekken. 
Foster et al. (1970) injiceerden in de A.brachialis van proefpersonen 
doses adrenaline (of nor-adrenaline) die in het perifere bloed van de 
arm concentraties veroorzaakten in de orde van grootte van die welke 
bij crisen van een phaeochromocytoom kunnen voorkomen. Zij ver-
kregen met die injecties op de onderarm gelijke kortdurende en on-
herhaalbare zweetreacties en gelijke secretiecurven als met locale 
injecties van (nor)adrenaline. (De secretiecurven toonden veel gelijke-
nis met die uit onze experimenten.) Bij proefpersonen die van te 
voren aan het zweten waren gebracht veroorzaakten de injecties op 
de onderarm terstond een volledige remming van de spontane zweet-
secretie. 
Het is bekend dat crisen van een phaeochromocytoom gepaard gaan 
met spontane zweetsecretie. Blijkbaar wordt déze zweetsecretie door 
de aanwezigheid van een hoge concentratie catecholaminen niet 
geremdl Het is niet duidelijk hoe dat in het licht van de bovenvermelde 
experimentele waarnemingen moet worden begrepen. Het verschijnsel 
suggereert wel dat de remmende werking van adrenaline op de spon-
tane zweetsecretie in het experiment waarschijnlijk niet berust op een 
blokkering van de cholinergische receptor of op een verstoring van 
het metabolisme van de heldere cellen. Aanwijzingen in die richting 
leveren ook de reeds vermelde waarnemingen dat de zweetklieren op 
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een met adrenaline geïnfiltreerd gebied gevoelig blijven voor locale 
stimulatie met cholinergica. 
De verschillende werkingen die adrenaline op de zweetklieren uit-
oefent lijken uit een invloed op de heldere cellen niet bevredigend 
verklaard te kunnen worden. 
DE DONKERE CELLEN: 
De functie van de donkere cellen en van het slijmachtig product dat 
zij waarschijnlijk produceren is tot nu toe niet opgehelderd (zie Alge-
mene inleiding). Ook over de nerveuze of hormonale regulatie van 
hun werking is niets met zekerheid bekend. Munger en Brusilow (1961) 
verkregen in electronenmicroscopische onderzoekingen aanwijzingen 
dat de donkere cellen evenals de heldere door cholinergica worden 
geactiveerd. In de laatste jaren is door enkele onderzoekers op ver-
schillende gronden echter gesuggereerd dat de donkere cellen onder 
adrenergische invloed zouden staan. Door Siegers (1968) werd ge-
wezen op de aanwezigheid van donkere cellen in andere exocriene 
klieren zoals de grote speekselklieren, en op de bij dieren aangetoonde 
kwalitatieve verschillen tussen "sympathisch" en "parasympathisch" 
speeksel. Ikai et al. (1970) suggereerden dat de donkere cellen in de 
eccriene zweetklieren overblijfselen zouden zijn uit hun primitieve 
voorgangers: de adrenergisch geïnnerveerde apocriene zweetklieren. 
Deze suggestie sloot aan bij de hypothese van Kuno (1956): zie inlei-
ding hoofdstuk III Α. 
Wat betreft de reactie op stimulatie met adrenaline zijn er enige 
opmerkelijke overeenkomsten aan te wijzen tussen eccriene zweet­
klieren, dierlijke glandulae submaxillares en (menselijke en dierlijke) 
apocriene zweetklieren. Deze overeenkomsten zouden de bovenver­
melde gedachten kunnen steunen. 
De gianduia submaxillaris van de hond, de kat en de rat reageert op 
stimulatie met adrenaline (of op sympathische prikkeling) met secretie 
van een kleine hoeveelheid taai speeksel (Bayliss 1962, Shinamoto en 
Inoue, geref. door Eneroth et al. 1969, Emmelin et al. 1969, Darke en 
Smaje 1971). De secretie neemt na een aanvankelijke uitbarsting snel af 
(bij de rat: Yoshida et al. 1967). Door de stimulatie wordt de parasym­
pathische speekselsecretie geremd (bij de hond: Shinamoto en Inoue, 
geref. door Eneroth et al. 1969). 
De gianduia submaxillaris is op dezelfde wijze als de eccriene zweet­
klieren opgebouwd uit heldere en donkere cellen. De klier heeft een 
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dubbele innervatie. BIJ p a r a s y m p a t h i s c h e stimulatie wordt door 
de heldere cellen overvloedig speeksel geproduceerd. Het lijkt met 
ongerijmd te vermoeden dat de productie van een kwalitatief en kwan-
titatief ander secreet bij s y m p a t h i s c h e prikkeling berust op 
activering van de donkere cellen. 
De apocriene zweetklieren in de oksel reageren op locale of subcutane 
injecties van adrenaline met secretie van een kleine hoevelheid troebel 
vocht (Shelley en Hurley 1953, Hurley en Shelley 1954, Aoki 1962, 
Goodall 1970). De secretie duurt kort en wordt gevolgd door een lang-
durige refractaire periode. 
Op de overeenkomst van deze reacties met die van eccriene zweet-
klieren op stimulatie met adrenaline werd ook door Rothman (1954) 
gewezen. 
Shelley en Hurley (1953) en Hurley en Shelley (1954) legden sterk 
de nadruk op "contractie" van het myoepitheel bij de apocriene zweet-
reactie. ZIJ schatten dat één klier ongeveer 0 001 ml zweet uitstoot. 
Dit is echter ongetwijfeld veel méér dan overeenkomt met de cubieke 
inhoud van een klier en daaruit volgt dat er tevens stimulatie van 
cellen moet plaats vinden. 
Cotton (1972) verkreeg met maximale stimulatie met adrenaline van de 
apocriene zweetklieren van de hond secretiecurven die veel gelijkenis 
vertoonden met die uit onze experimenten (Figuur II.7). 
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De reactie van de apocrine zweetklieren van de hond op maximale stimulatie met 
adrenaline (Cotton 1972) 
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Apocriene zweetklieren komen bij dieren over het gehele lichaam en 
bij de mens alleen nog op bepaalde huidgebieden voor zoals oksels, 
liezen, tepelhof, gehoorgang. Zij ontstaan uit het epitheel van haar-
follikels en zijn, evenals de eccriene zweetklieren, opgebouwd uit een 
éénlagig epitheel dat rust op myoepitheliale cellen (Lever 1967). Er 
zijn aanwijzingen dat, althans bij de mens, de celpopulatie niet homo-
geen is: van sommige cellen gaat bij de secretie een deel verloren 
(apocriene secretie), van andere niet (Hashimoto 1966). Rothman (1954) 
meent dat de klieren bij de mens twee soorten secreet produceren: 
een melkachtig product onder invloed van sympathische prikkels en 
een waterig secreet onder invloed van parasympathische prikkels. 
Histochemisch zijn in hun omgeving sympathische (Hurley et al. 1953, 
Perry et al. 1955) en parasympathische (Aavik, geref. door Rothman 
1954, Montagna 1964, 1970) zenuwvezels aangetoond. 
Over de innervatie van de dierlijke zweetklieren is weinig met zeker-
heid bekend maar deze zou voornamelijk adrenergisch zijn (Aoki 1955, 
Evans 1956, 1957, Taneja, geref. door Herxheimer 1962, Goodall 1970). 
Bij de hond ligt de minimaal effectieve concentratie van adrenaline 
aanzienlijk lager dan bij de mens (Aoki 1955, Cotton 1972). Bij de 
meeste dieren kunnen echter ook met acetyl-choline zweetreacties 
worden opgewekt (Evans 1957). Bij de hond blijkt de gevoeligheid voor 
acetyl-choline geringer te zijn dan die voor adrenaline (Aoki 1955, 
Cotton 1972). 
Indien adrenaline in de eccriene zweetklieren de donkere cellen 
stimuleert zou het verloop van de secretiecurven kunnen worden 
begrepen uit de uitstorting van een kleine hoeveelheid intracellulair 
secreet. Electronenmicroscopisch onderzoek heeft aangetoond dat de 
donkere cellen niet alle in hetzelfde stadium verkeren: sommige zijn 
in een rustíase of doende secreet te vormen (herstelfase) en andere 
staan op het punt hun secreet uit te storten (Formisano en Lobitz 1957, 
Ellis 1962). Het zouden de laatstgenoemden cellen kunnen zijn die de 
piek in de curve veroorzaken en retractie van de myoepitheliale cellen 
zou mede een rol kunnen spelen. Het is niet algemeen aanvaard dat 
de myoepitheliale cellen contractiele eigenschappen bezitten. Het zou-
den elastische cellen zijn die de bedoeling hebben een hoge intra-
glandulaire secretiedruk op te vangen (Siegers 1966, Dobson 1970). 
De onherhaalbaarheid van de zweetreacties zou uit de herstelfase die 
donkere cellen na een stimulatie doormaken begrepen kunnen worden. 
Uit een stimulerende invloed van adrenaline op de donkere cellen lijkt 
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de optredende ongevoeligheid van de zweetklieren voor sudoromotore 
impulsen niet eenvoudig te verklaren. Door Siegers (1968) werd er op 
gewezen dat donkere cellen niet alleen in alle exocriene klieren voor-
komen maar dat "slijmcellen" in vele orgaansystemen die wat hun 
fysiologische functie betreft gekarakteriseerd kunnen worden door 
een intensief ionentransport worden waargenomen( de kikkerhuid, de 
paddeblaas, de proximale tubulus van de nier). De auteur suggereerde 
dat er tussen de aanwezigheid van "slijm"cellen in een epitheel en 
actief ionentransport een verband zou kunnen bestaan. 
Toegepast op de zweetklieren zou dat kunnen betekenen dat onder 
(patho)fysiologische omstandigheden beide typen cellen (heldere en 
donkere) in een bepaalde onderlinge relatie betrokken zijn bij 
activering van de klieren. Het is niet ondenkbaar dat deze relatie door 
een geïsoleerde experimentele stimulatie van de donkere cellen tijde-
lijk verstoord wordt. 
B. DE REACTIES VAN ZWEETKLIEREN OP STIMULATIE MET 
ISOPRENALINE 
INLEIDING 
Door meerdere onderzoekers werd waargenomen dat locale injecties 
van nor-adrenaline zweetreacties van eenzelfde sterkte en duur ver-
oorzaakten als injecties van adrenaline en dat geen van beide catechol-
aminen de zweetklieren stimuleerde wanneer de huidgebiedjes van te 
voren waren geïnfiltreerd met een aequivalente gewichtshoeveelheid 
van een α-receptor blokkerende stof. Infiltratie met atropine bleek het 
optreden van de zweetreacties niet te verhinderen (Haimovici 1950, 
Barnett 1951, Sonnenschein et al. 1951, Chalmers en Keele 1951, 1952, 
Brun en Favre 1954, Foster et al. 1967, 1970). 
Ofschoon op deze regels wel uitzonderingen werden gezien (Sonnen­
schein et al. 1951, Chalmers en Keele 1951, 1952) en ook met het 
/?-mimeticum isoprenaline zweetreacties waren verkregen (Haimovici 
1950, Sonnenschein et al. 1951) werden de bovenvermelde bevindingen 
uitgelegd als een aanwijzing dat het stimulerend effect van adrenaline 
berust op zijn a-mimetische activiteit en dat het een direct effect is 
(Haimovici 1950, Rothman 1954). 
De invloed van /5-receptor blokkerende stoffen lijkt nooit te zijn onder­
zocht. Voor de verklaring van de stimulerende werking van isoprenaline 
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werd gesuggereerd dat dit synthetische catecholamine m de huid eerst 
wordt omgezet in nor-adrenalme (Haimovici 1950, Rothman 1954) Uit 
de publicaties blijkt met dat deze suggestie werd geverifieerd door 
een onderzoek naar het effect dat a-blokkeerders op die werking uit-
oefenen 
In de laatste jaren zijn opnieuw enkele publicaties verschenen die 
melding maken van zweetreacties door isoprenalme (Gibson 1968, Ikai 
et al 1970) In de dermatologische litteratuur heeft het verschijnsel 
over het algemeen weinig aandacht gekregen 
Het was de bedoeling van ons onderzoek de werking van isoprenalme 
op de zweetklieren te registreren en de invloed van a-blokkeerders op 
die werking na te gaan 
HET ONDERZOEK 
De onderzoekingen werden verricht bij 5 gezonde proefpersonen (4 
mannen, 1 vrouw) en 10 dermatologische patiënten (5 mannen, 5 vrou-
wen) De leeftijden varieerden tussen 17 en 42 jaar Onder de derma-
tologische patiënten waren 2 mannen en 1 vrouw met neurodermitis 
disseminata en 1 vrouw met een uitgebreide lichen ruber Van de 
overige 6 patiënten leden er 4 aan acne vulgaris, 1 aan een zeer weinig 
uitgebreide psoriasis en 1 aan een blepharitis 
De onderzoekingen geschiedden onder dezelfde voorwaarden en met 
dezelfde techniek als m hoofdstuk II werden beschreven 
De metingen werden uitgevoerd op de volaire zijde van de onderarm 
tussen 5 en 12 cm onder de elleboogsplooi 
De verdunningen van isoprenalme en van de a-blokkeerders 
рірегохаап en phentolamme werden voor elk onderzoek vers bereid 
en binnen 2 uur na de bereiding gebruikt Voor de verdunningen werd 
fysiologische zoutsolutie gebruikt 
DE INHOUD VAN HET ONDERZOEK 
Bij 13 personen werd het effect nagegaan van een mtracutane injectie 
van 103mg isoprenalme m 0 1 ml 
BIJ 12 van deze personen werd op een andere plaats op de onderarm 
ook het effect onderzocht van een mtracutane injectie van 103mg 
isoprenalme + 103mg phentolamme (of + 102mg piperoxaan) in 0 1 
ml 
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BIJ 2 personen werd alleen het effect van isoprenalme + piperoxaan 
gemeten 
BIJ 3 personen werd in 4 experimenten de injectie van isoprenalme 
herhaald op het moment dat de voorafgaande zweetreactie geëindigd 
was 
Van de opgewekte zweetreacties werden de maxima, m mg/cm-Zuur, 
genoteerd 
RESULTATEN 
In 8 van de 13 tests met isoprenalme en m 9 van de 14 tests met 
isoprenalme + a-blokkeerder werden zweetreacties verkregen 
De latentie-tijd was m de meeste tests langer dan bij de onderzoe-
kingen met adrenaline en varieerde van 2 - 8 minuten 
Een verrassende waarneming was dat de curven gelijkenis vertoon-
den met die welke worden verkregen bij de registratie van geringe 
spontane zweetsecretie De gelijkenis was gelegen m de aanwezig-
heid van grotere en kleinere piekjes m de curven die berustten op 
fluctuaties m de zweetreacties (Fig 1118) 
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De reactie van de zweetkheren op stimulatie met 10 ¿mg isoprenalme in 0 1 ml 
Tabel Hl-A geeft een overzicht van de sterkten van de 17 zweetreacties 
Uit tabel lll-A kan worden afgelezen dat bij 4 personen met isoprena-
lme + a-blokkeerder een ongeveer twee maal zo sterke zweetreactie 
werd verkregen als met isoprenalme alleen Bij twee anderen (5 en 7) 
waren de reacties ongeveer gelijk en bij één (6) was de reactie op 
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De sterkste zweetreacties op isoprenaline werden verkregen bij 2 
patiënten met neurodermitis. Deze patiënten toonden ten tijde van het 
onderzoek ook sterke zweetreacties op acetyl-choline. Een derde 
patiënt met neurodermitis reageerde niet op isoprenaline. Bij hem 
werd het onderzoek verricht toen hij zijn vroegere hoge gevoeligheid 
voor acetyl-choline, na een langdurige behandeling met corticosteroi-
den (per os en locaal) verloren had. Deze patiënt werd eerder be-
schreven in hoofdstuk II. 
Eén van de mannelijke proefpersonen (1) toonde een zeer sterke 
zweetreactie op isoprenaline + phentolamine. De reacties op acetyl-
choline werden bij hem niet onderzocht. Hij zou aan een lichte vorm 
van hyperthyreoidie lijden. 
De zweetreacties met secretiesterkten van ongeveer 1.50 tot 2 
mg/cm2/uur liepen in de loop van 5 tot 10 minuten spontaan af. De 
overige reacties duurden langer en hun beloop werd gedurende 15 - 20 
minuten vervolgd; bij één test, waarbij 2 injecties werden gegeven, 
werd de reactie gedurende 40 minuten vervolgd. 
Bij 5 personen die goede zweetreacties vertoonden (1, 2, 3, 4, 9) werd 
op een hoogtepunt van de zweetreactie een ¡ntracutane injectie van 
102mg atropine of 103mg scopolamine in 0.1 ml. gegeven. In alle 
gevallen werd deze injectie terstond gevolgd door een beëindiging 
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De reactie van de zweetklieren op 2 injecties van 10 4mg isoprenahne samen met 
10 ¿mg piperoxaan De reactie eindigde terstond na een injectie van 10 ->mg scopolamine 
in 0 1 ml 
BIJ de 3 personen bij wie in 4 tests de injectie van isoprenalme werd 
herhaald op het moment dat de voorafgaande zweetreactie practisch 
geëindigd was leverde de tweede injectie geen nieuwe zweetreactie op 
CONCLUSIES EN BESPREKING 
Haimovici (1950) verkreeg met isoprenalme bij 11 van de 28 onder-
zochte personen zwakke en kort durende zweetreacties In de experi-
menten van Sonnenschein et al (1951) reageerden 9 van de 11 onder-
zochten met goede en langdurige zweetreacties Onze resultaten lijken 
hiertussen het midden te houden Gibson (1968) verkreeg zweetreacties 
bij 10 van de 11 onderzochte kinderen maar vermeldde met de duur van 
het effect 
De lange latentietijden, variërend van 2 - 8 minuten, kwamen overeen 
met die uit de onderzoekingen van Haimovici (1950) waarbij latenties 
van 3 - 6 minuten werden gevonden In de andere aangehaalde publi-
caties werden de tijden met vermeld 
Een remmend effect van atropine op de zweetreacties werd ook door 
Gibson (1968) waargenomen 
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De secretiecurven die bij de onderzoekingen met isoprenaline werden 
verkregen waren van een geheel ander karakter dan de curven m de 
experimenten met adrenaline (hoofdstuk N A ) 
Het lijkt dan ook met waarschijnlijk dat de zweetreacties werden ver-
oorzaakt door uit isoprenaline gevormd nor-adrenahne zoals m de 
litteratuur werd gesuggereerd In een oriënterend onderzoek hebben 
WIJ de waarneming van Foster et al (1970) kunnen bevestigen dat met 
nor-adrenalme een zelfde type secretiecurven wordt verkregen als 
met adrenaline De zweetreacties op isoprenaline werden door a-blok-
keerders ook met geremd, zij leken daardoor eerder versterkt te 
worden 
Er zijn aanwijzingen dat isoprenaline het celmetabolisme kan verhogen; 
dagelijks herhaalde injecties van isoprenaline zouden de gianduia 
submaxillans van de rat m korte tijd sterk kunnen doen hypertrofieeren 
(Brenner en Stanton 1970) Misschien hadden de zweetreacties iets 
met dit effect van isoprenaline van doen 
De gelijkenis van de curven met die van spontane zweetsecretie en 
het prompte remmende effect van een anticholmergicum op de zweet-
reacties lijken er het meest op te wijzen dat de reacties berustten op 
een stimulatie van de heldere cellen door acetyl-choline Hoe deze 
stimulatie tot stand kwam is met duidelijk De zeer lange latentietijden 
suggeren dat er een traag werkend mechanisme in het spel was en 
de onherhaalbaarheid van de stimulatie wijst erop dat dit mechanisme 
spoedig onwerkzaam werd Misschien berustten de zweetreacties op 
een toevallige werking van het synthetische catecholamine Het zou 
kunnen zijn dat het de secretoire cellen tijdelijk gevoeliger maakte 
voor de kleine hoeveelheden acetyl-choline die volgens Emmelm 
(1965) continu uit de zenuweinden vrij komen Mogelijk werd onder 
invloed van isoprenaline tijdelijk méér acetyl-choline uit de zenuw-
einden vrij gemaakt dan normaal of vertraagde het de afbraak van 
het vrijkomende acetyl-choline door remming van acetyl-cholme-este-
rase 
Het zou ook kunnen zijn dat isoprenaline tijdelijk de terugresorptie 
van zweet remde zodat "sub-threshold"-zweten aan de dag kon treden 
Gibson (1968) meende aanwijzingen te hebben verkregen dat dit 
mechanisme een rol zou kunnen spelen lontoforese van isoprenaline 
bleek bij kinderen de zweetsecretie op lontoforese van pilocarpine 
significant te doen toenemen en alleen bij kinderen met mucoviscoi-
dosis ging dit gepaard met een significante daling van het Na en Cl 
gehalte van het zweet Adrenaline bleek dezelfde veranderingen te 
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veroorzaken terwijl nor-adrenahne geen effect had Ikai et al (1970) 
meenden in soortgelijke experimenten bij volwassenen eveneens aan-
wijzingen te hebben gevonden dat/Ô-adrenergische stimulatie de terug-
resorptie van Na en Cl bevordert Dit werd geconcludeerd uit waar-
nemingen dat nor-adrenalme ("voornamelijk a-mimetisch") het Na en 
Cl gehalte van pilocarpme-zweet significant deed toenemen terwijl 
adrenaline ("α + /?-mimetisch") dit effect niet duidelijk had BIJ deze 
onderzoekingen hadden de catecholammen geen duidelijke invloed op 
de sterkte van de zweetsecretie ZIJ lijken dan ook geen aanknopings­
punten te kunnen bieden voor de verklaring van de zweetreacties die 
isoprenalme veroorzaakt want het is niet gemakkelijk m te zien hoe 
het middels een bevordering van de terugresorptie "spontane" zweet-
reacties zou kunnen opwekken 
De vermelde onderzoekingen zouden ondanks hun tegenstrijdigheden 
wel de indruk kunnen wekken dat de zweetreacties die isoprenalme 
veroorzaakt met berusten op een toevallig effect maar dat ZIJ raken 
aan een wezenlijke adrenergische factor m de functie van de zweet-
kheren Zijdelingse aanwijzingen daarvoor zouden misschien ook ont­
leend kunnen worden aan waarnemingen die aan andere exocnene 
klieren gedaan zijn Van isoprenaline werd een duidelijk stimulerend 
effect gezien op de gianduia submaxillaris van de rat (Yoshida et al 
1967) en van de hond (Emmelm et al 1969) De samenstelling van het 
speeksel wijkt af van dat van "parasympathisch" speeksel (Emmelm et 
al 1969) Op grond van verscheidene andere experimenten menen 
Yoshida et al (1967) dat m de gianduia submaxillaris van de rat 
« en //-receptoren aanwezig zijn Op de speekselklieren van de kat 
zou isoprenalme geen effect hebben (Martin 1964) 
Cotton (1972) stimuleerde met isoprenaline de apocriene zweetklieren 
van honden en registreerde secretiecurven die het karakter hadden 
van spontane zweetsecretie. De zweetreacties bleken door atropine te 
worden geremd en zij waren niet herhaalbaar. 
De reacties van de genoemde exocnene klieren lijken een zekere 
overeenkomst te vertonen met die van de eccnene zweetklieren 
maar hun mechanisme is tot nu toe evenmin begrepen 
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SAMENVATTING EN CONCLUSIES 
Het onderzoek heeft aan de reeds bestaande aanwijzingen dat zowel 
met adrenaline als met isoprenalme zweetreacties kunnen worden 
opgewekt nieuwe kunnen toevoegen Het heeft deze reacties geregis­
treerd en gekwantificeerd De secretiecurven wezen er op dat de 2 
catecholammen de zweetkheren met op dezelfde wijze activeren 
Met injecties van adrenaline werden secretiecurven verkregen die 
binnen enkele minuten een kort aanhoudend maximum bereikten en 
vervolgens geleidelijk en "glad" afliepen Uit de grootte van het 
oppervlak van de curven bleek dat de zweetreacties slechts zeer 
gedeeltelijk uit een expulsie-mechamsme verklaard zouden kunnen 
worden zodat moest worden aangenomen dat adrenaline de zweet­
kheren activeert Het gedrag van de met adrenaline gestimuleerde 
zweetkheren leek opmerkelijk overeenkomsten te vertonen met dat 
van sympathisch gestimuleerde dierlijke glandulae submaxillares en 
met dat van door adrenaline gestimuleerde dierlijke en menselijke 
apocnene zweetkheren Deze overeenkomsten zouden kunnen worden 
opgevat als een ondersteuning van de in de litteratuur aanwezige 
suggesties dat adrenaline de donkere cellen m de eccnene zweetkhe­
ren stimuleert en dat deze cellen m dat opzicht analoog zijn aan die 
m de grote speekselklieren en aan de cellen van de apocnene zweet­
kheren waarvan het met onwaarschijnlijk resp vrijwel zeker is dat 
ZIJ onder adrenergische invloed staan 
Met isoprenalme werden secretiecurven verkregen die het karakter 
hadden van die van spontane zweetsecretie wat er op zou wijzen dat 
deze reacties berusten op stimulatie van de heldere cellen door acetyl­
choline en dat ZIJ niet worden veroorzaakt door uit isoprenalme ge­
vormd nor-adrenalme zoals m de litteratuur werd gesuggereerd. Het 
mechanisme van deze reacties is echter onbegrepen 
De resultaten van deze onderzoekingen zouden de opvatting kunnen 
aanvechten dat de zweetreacties die met adrenaline zijn op te wekken 
steeds berusten op zijn a-mimetische werking ZIJ maken het verleide­
lijk te speculeren dat de tegenstrijdigheden en onregelmatigheden 
die m de verschillende publicaties werden aangetroffen (zie inleidingen 
hoofdstuk II A en II B) met alleen verband zouden kunnen houden met 
verschillende omstandigheden waaronder de onderzoekingen werden 
verricht maar ook met het feit dat aan adrenaline zowel een α- als een 
/?-mimetische werking toekomt 
De bevindingen wekken de indruk dat in de zweetkheren α- en /3-recep-
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toreri aanwezig zijn en zij maken een gedetailleerd onderzoek naar de 
farmacodynamiek van de verschillende catecholaminen op de zweet-
klieren gewenst. Zo'n onderzoek zou bij voorkeur moeten geschieden 
met geïsoleerde zweetklieren (Ariens 1970). 
Electronenmicroscopische onderzoekingen van de zweetklieren vóór 
en na een stimulatie met catecholaminen en chemische analyses van 
"adrenergisch" zweet zouden misschien kunnen ophelderen waar de 
receptoren zich bevinden en wat hun functie is. 
Een aantrekkelijke werkhypothese bij die onderzoekingen lijkt de sug-
gestie van Ikai et al. (1970). Deze onderzoekers hebben getracht de 
waargenomen invloed van catecholaminen op het electrolytengehalte 
van het zweet en de veronderstelde invloed op de donkere cellen te 
integreren: nor-adrenaline en adrenaline zouden twee verschillende 
typen donkere cellen activeren (α-cellen en /3-cellen) en de secretie­
producten van deze cellen zouden een remmende resp. bevorderende 
invloed uitoefenen op de terugresorptie van mineralen. De resultaten 
van onze onderzoekingen zouden uit deze suggestie echter slechts 
kunnen worden begrepen als de invloed op de terugresorptie van 
water tegengesteld is aan die op de terugresorptie van mineralen. 
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HOOFDSTUK IV 
KWANTITATIEVE METINGEN VAN DE REACTIES VAN 
ZWEETKLIEREN WAARVAN DE INNERVATE GESTOORD IS 
Mevrouw W. H.-H., 41 jaar oud, was ¡n de neurologische kliniek opge-
nomen. Zij had sinds enkele jaren in toenemende mate klachten 
gekregen over krachtsverlies in het linker been en in de linker arm. 
Het neurologisch onderzoek had aan de linker lichaamshelft een gedis-
socieerde sensibiliteitsstoornis en aan beide armen en voetzolen 
reflexafwijkingen aangetoond. De diagnose luidde: waarschijnlijk 
syringomyelie. 
De patiënte had opgemerkt dat zij de laatste tijd bij lichamelijke 
inspanning op de linker lichaamshelft minder zweette dan op de 
rechter. Stoornissen van de spontane zweetsecretie kunnen bij syringo-
myelie optreden wanneer het ziekteproces zich uitbreidt over de 
zijhoornen van het thoracolumbale ruggemerg waar zich de sympathi-
sche zenuwcellen van de centra voor de zweetsecretie bevinden 
(Biemond 1954). 
Bij metingen van de spontane zweetsecretie op de toppen van de 
beide middelvingers werden tussen links en rechts geen duidelijke 
verschillen gezien. De zweetsecretie was beiderzijds wel geringer dan 
gewoonlijk bij gezonde mensen wordt gevonden en toonde ook minder 
fluctuaties: Figuur IV.1. 
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Figuur IV.1. 
Patiënte W. H.-H. waar-
schijnlijk lijdende aan 
syringomyelie. 
Secretiecurven verkregen 
bij metingen van de spon-
tane zweetsecretie op de 
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Bij metingen van de reacties van gestimuleerde zweetklieren op over­
eenkomstige plaatsen van beide onderarmen, in de dermatomen C6 en 
С 7, werden tussen links en rechts duidelijke verschillen waargenomen. 
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Figuur IV 2 
Dezelfde patiente. 
Vergelijking van de reac­
ties van de farmacologisch 
gestimuleerde zweetklieren 
op overeenkomstige plaat­
sen van belde onderarmen 
15 
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Figuur IV.2. Op de linker onderarm bleken de zweetklieren met of 
nauwelijks activeerbaar te zijn. Dit wees erop dat de innervatie van 
de zweetklieren aan die zijde ernstig gestoord was maar het onderzoek 
liet geen strikt oordeel toe over de toestand aan de rechter zijde De 
reflexafwijkingen aan de rechter arm wezen erop dat het ziekteproces 
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zich ook over de rechter zijde van het ruggemerg had uitgebreid en 
de matige spontane zweetsecretie van de rechter middelvinger zou 
erop kunnen wijzen dat de innervatie van de zweetklieren hier even­
eens gestoord raakte. Een eventuele voortschrijding van die stoornis 
zou kunnen worden aangetoond door de metingen met tussenpozen te 
herhalen. 
Doordat elk sympathisch ganglion uit minstens 4 voorwortels zenuw­
vezels ontvangt (Guttmann en List 1928, List en Peet 1938) zullen 
stoornissen van de zweetsecretie pas bij uitgebreide beschadiging van 
het ruggemerg optreden. 
mg water /cm" per uur 
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Figuur IV.3. 
Patient P. V. Vergelijking van de reacties van de farmacologisch gestimuleerde zweet­
klieren op overeenkomstige plaatsen van beide onderbenen 6 weken na een linkszijdige 
sympathectomie. 
N.B.: de huidtemperatuur is links hoger dan rechts en het rechter onderbeen toont bij 
een lage huidtemperatuur spontane zweetsecretie. 
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Bij de Heer P. V., 38 jaar oud, was 6 weken tevoren aan de linker zijde 
een sympathectomie verricht wegens een M. Bürger. Hij had sinds-
dien geen klachten meer van claudicalo intermittens. De man had 
opgemerkt dat hij sedert de operatie op het linker been niet meer 
zweette. De huid van dit been voelde droog en glad aan. 
Bij metingen van de reacties van gestimuleerde zweetklieren op over-
eenkomstige plaatsen van beide onderbenen werden de in figuur IV.3. 
weergegeven secretiecurven verkregen. Uit deze figuur blijkt dat de 
zweetklieren op het linker onderbeen niet of nauwelijks te activeren 
waren. 
COMMENTAAR 
De hiervoor beschreven onderzoekingen illustreren dat locale functie-
stoornissen van de zweetklieren met de toegepaste methode op een-
voudige en voor de patiënten niet-belastende wijze nauwkeurig kunnen 
worden geregistreerd en gekwantificeerd. Met deze methode zou ook 
het verloop van de ontwikkeling van een functiestoornis en van een 
functieherstel goed kunnen worden vervolgd. 
Voor zo'n follow-up worden soms colorimetrische methoden gebruikt 
(Silver et al. 1963, Ingwersen 1967) maar die zijn niet kwantitatief en 
hun uitvoering is bewerkelijker. 
Autonoom geïnnerveerde organen worden door denervatie over het 
algemeen overgevoelig voor farmacologische prikkeling. Dit verschijn-
sel werd door Cannon (1939) geformuleerd in de Wet van de Denerva-
tie. 




Continue registratie van zweetsecretie is een betrekkelijk nieuwe 
methode voor het onderzoek van de zweetklieren. Met de apparaten 
die daarvoor in gebruik zijn kan zowel het onmerkbare waterverlies 
door de huid (perspiratie insensibilis) als zweetsecretie zeer nauw-
keurig worden gemeten en kan ook de werking van de zweetklieren 
in secretiecurven nauwkeurig worden bestudeerd. 
Bij onze onderzoekingen werd gebruik gemaakt van de electrolytische 
wateranalysator "Meeco" waarvan de werking en de toepassing in 
hoofdstuk I werden beschreven. 
Vooraf werd in een Algemene Inleiding een korte beschrijving ge-
geven van de anatomie en de histologie van de eccriene zweetklieren 
en van hun verdeling over het lichaamsoppervlak. Ook hun functie en 
¡nnervatie en de gebruikelijke methoden voor het onderzoek van hun 
werking werden in het kort besproken. 
Hoofdstuk II beschrijft een onderzoek betreffende de reacties van de 
zweetklieren op farmacologische stimulatie bij 84 atopische en 68 niet-
atopische dermatologische patiënten en bij 16 gezonde proefpersonen. 
Bij atopische patiënten zijn veelvuldig abnormale vegetatieve reacties 
beschreven, in het bizonder betreffende de bloedvaten in de huid. 
Over de reacties van hun zweetklieren op farmacologische prikkels 
konden in de litteratuur slechts enkele publicaties worden gevonden 
en deze betroffen uitsluitend onderzoekingen bij patiënten met neuro-
dermitis disseminata. Voor die onderzoekingen waren colorimetrische, 
zgn. "semi-kwantitatieve", onderzoekmethoden gebruikt en de resul-
taten waren tegenstrijdig. 
Het was daarom gewenst de onderzoekingen met behulp van een 
kwantitatieve onderzoekmethode te herhalen en er een uitbreiding aan 
te geven. 
Het onderzoek werd onder de daarvoor geldende voorwaarden uitge-
voerd en er werd aantekening gehouden van de medicatie van de 
patiënten (antihistaminica, corticosteroiden). 
Het onderzoek omvatte 2 verschillende tests die bij de meeste patiën-
ten en proefpersonen elk twee maal werden uitgevoerd. 
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In de ene test werd de "Gevoeligheid" van de zweetklieren voor 
herhaalde injecties van een zeer geringe concentratie acetyl-choline 
(10"4mg in 0.1 ml.) gemeten. In een vooronderzoek was gevonden dat 
deze concentratie bij gezonde proefpersonen tijdens de winter gewoon-
lijk in de buurt van de prikkeldrempel lag en dat kwam redelijk overeen 
met gegevens in de litteratuur. De maximale sterkte van de hiermee 
verkregen zweetreacties kon in mg/cm2/uur van de recorder worden 
afgelezen. 
In de andere test werd de "Productiviteit" (gemiddelde zweetproductie 
per minuut) van de zweetklieren gemeten na een injectie van 0.2 mg 
acetyl-choline in 0.2 ml. In het vooronderzoek was gebleken dat deze 
concentratie de zweetklieren van gezonde proefpersonen tijdens de 
winter maximaal stimuleerde en dat kwam eveneens redelijk overeen 
met gegevens in de litteratuur. Als een gevolg van het beperkte 
meetbereik van de wateranalyator was de maximaal meetbare 
Productiviteit 0.60 mg/cm2/min. 
Bij de Productiviteitstests werd de omgeving van de meetcup met 
broomphenolblauw-poeder bestrooid zodat het aantal geactiveerde 
zweetklieren kon worden geteld. 
Buiten de zomermaanden toonde de grote meerderheid van patiënten 
met verschillende vormen van chronisch eczeem (neurodermitis disse-
minata, handeczeem, nummulair eczeem) een Productiviteit van de 
zweetklieren die het meetbereik van de wateranalysator overschreed. 
Bij de niet-atopische patiënten en de gezonde proefpersonen kwam 
dit slechts zelden voor. Patiënten die in hun jeugd aan eczema flexua-
rum hadden geleden of in wier anamnese astma voorkwam maar die 
thans voor een niet-atopische huidafwijking (b.v. psoriasis) behandeld 
werden toonden over het algemeen eenzelfde hoge Productiviteit als 
de eczeempatiënten. 
Het verschil tussen de genoemde atopische patiënten en de niet-
atopici was statistisch duidelijk aantoonbaar. 
Bij patiënten met hooikoorts of allergische rinitis en bij patiënten met 
atopische subacute prurigo verschilde de Productiviteit van de zweet-
klieren niet van die van de niet-atopici. 
Bij de niet-atopici werden geen verschillen geconstateerd tussen de 
Productiviteitswaarden van patiënten met uitgebreide dermatosen 
(meest psoriasis en urticaria) en die van patiënten met gelocaliseerde 
huidafwijkingen, noch tussen de waarden van de patiënten en die van 
de gezonde proefpersonen, noch tussen de waarden van de mannen 
en die van de vrouwen. 
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Tijdens de zomermaanden kon het bovenvermelde verschil tussen 
atopici en niet-atopici alleen bij de vrouwen worden aangetoond omdat 
bij de meeste niet-atopische mannen de Productiviteit van de zweet-
klieren eveneens het meetbereik van de apparatuur overschreed; bij 
de niet-atopische vrouwen kwam dit niet voor. Dit impliceert uiteraard 
niet de afwezigheid van een verschil bij de mannen! Bij 4 in deze 
periode onderzochte patiënten met hooikoorts of allergische rinitis 
werden relatief lage waarden gemeten. 
Het aantal geactiveerde zweetklieren lag bij de atopische en de niet-
atopische patiënten en bij de gezonde proefpersonen in alle seizoenen 
in dezelfde orde van grootte. 
De buiten de zomermaanden in de Productiviteitstests waargenomen 
verschillen tussen atopici en niet-atopici werden in de Gevoeligheids-
tests alleen bij de mannen gevonden. Bij de vrouwen waren geen 
verschillen te zien. 
Tijdens de zomermaanden werd tussen de Gevoeligheid van de zweet-
klieren van atopici en niet-atopici in het geheel geen verschil gecon-
stateerd. 
Onder de 53 patiënten met verschillende vormen van chronisch eczeem 
waren er 27 met een lange anamnese van atopische ziekten (eczeem 
en/of astma) en 26 zonder zo'n voorgeschiedenis. Bij de laatstgenoem-
den was het chronisch eczeem pas op latere leeftijd, tussen het 18-de 
en 40-ste jaar, voor het eerst opgetreden. De meesten van hen toonden 
negatieve huidreacties op inhalatie-allergenen maar bij meer dan de 
helft kwamen in de naaste familie (ouders, broers, zusters) atopische 
ziekten voor. Tussen de meetuitkomsten van de patiënten in deze twee 
onderscheiden groepen werden geen verschillen geconstateerd. Ook 
werden geen verschillen gezien tussen de waarden van patiënten met 
chronisch handeczeem of eczema nummuläre en die van patiënten 
met neurodermitis disseminata. Dit impliceert, gezien het beperkte 
meetbereik van de apparatuur, niet de afwezigheid van een verschil. 
De resultaten werden vergeleken met gegevens uit de litteratuur. De 
daarin aangetroffen tegenstrijdigheden wat betreft de reacties van de 
zweetklieren van patiënten met neurodermitis en de reacties van de 
zweetklieren van mannen en van vrouwen houden mogelijk verband 
met klimatologische factoren. 
Verscheidene detailpunten van het onderzoek werden nader be-
schouwd. Daarbij kwam ter sprake dat langdurig locaal geappliceerde 
corticosteroiden de reacties van de zweetklieren op farmacologische 
stimulatie waarschijnlijk onderdrukken. 
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De oorzaak van de abnormale Productiviteit van de zweetkheren van 
bepaalde atopische patiënten is met opgehelderd Onze resultaten 
suggereren dat het verschijnsel met berust op de aanwezigheid van 
een dermatose maar op een vegetatieve stoornis bij de patiënten De 
resultaten steunen de opvatting dat de atopische constitutie van 
patiënten met prurigo subacuta evenals die van hooikoorts/allergische 
rimtis-patienten verschilt van die van patiënten met chronisch eczeem 
of astma 
Een korte bespreking werd gewijd aan andere abnormale vegetatieve 
reacties die bij atopische patiënten zijn gevonden (bloedvaten, bronchi) 
en aan de veranderende opvattingen omtrent de pathofysiologische 
achtergrond van die reacties Daarbij werd overwogen of de abnormale 
Productiviteit van de zweetkheren zou kunnen berusten op een stoornis 
in de remming van hun functie en of dat laatste mogelijk een stoornis 
m de terugresorptie zou kunnen zijn 
Hoofdstuk III beschrijft een onderzoek betreffende de stimulerende 
werking van adrenaline en van isoprenalme op de zweetkheren 
De secretiecurven wezen er op dat deze 2 catecholammen de zweet-
kheren op verschillende wijze activeren 
De onderzoekingen met adrenaline werden uitgevoerd bij 34 personen 
waaronder 10 patiënten met een atopische constitutie 
Met injecties van 102 en van 103mg adrenaline in 0 1 ml werden 
secretiecurven verkregen die binnen enkele minuten een kort aan-
houdend hoogtepunt bereikten en die vervolgens geleidelijk en "glad" 
afliepen De beide concentraties waren ongeveer even effectief 
Uit de grootte van het oppervlak van de secretiecurven bleek dat de 
totale zweetproductie doorgaans duidelijk groter was dan de totale 
cubieke inhoud van het aantal op één cm2 aanwezige aantal zweet-
kheren 
Het gedrag van de met adrenaline gestimuleerde zweetkheren leek 
enkele opmerkelijke overeenkomsten te vertonen met m de litteratuur 
beschreven reacties van sympathisch gestimuleerde dierlijke glan-
dulae submaxillares en van door adrenaline gestimuleerde dierlijke 
en menselijke apocnene zweetkheren 
Deze overeenkomsten zouden de eveneens in de litteratuur aangetrof-
fen suggesties kunnen steunen dat adrenaline m de eccnene zweet-
kheren de "donkere" cellen stimuleert en dat deze cellen analoog 
zijn aan die m de grote speekselklieren en aan de cellen van de 
apocnene zweetkheren Vooral van de laatstgenoemde is het vrijwel 
zeker dat zij onder adrenergische invloed staan 
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Het viel op dat bij de 10 atopische patiënten vaker geringe zweet-
reacties voorkwamen dan bij de andere patiënten (19) en bij de 
gezonde proefpersonen (5) 
De onderzoekingen met isoprenalme werden verricht bij 15 personen 
waaronder 3 patiënten met een atopische constitutie 
Met injecties van 103mg isoprenalme m 0 1 ml werden secretiecurven 
verkregen die het karakter hadden van die van spontane zweetsecretie 
en de zweetreacties bleken door een injectie van scopolamine terstond 
te kunnen worden beëindigd Met injecties van isoprenalme samen met 
een a-blokkeerder werden even sterke of sterkere zweetreacties ver-
kregen dan met isoprenalme alleen De sterkste zweetreacties werden 
waargenomen bij 2 atopische patiënten waarvan bekend was dat hun 
zweetklieren overmatig reageerden op stimulatie met acetyl-choline 
(hoofdstuk II) 
De waarnemingen wezen er op dat isoprenalme m de huid met wordt 
omgezet m nor-adrenalme zoals m de litteratuur is gesuggereerd, maar 
dat het een stimulatie van de heldere cellen door acetyl-choline ver-
oorzaakt Via welk mechanisme dat gebeurt is echter met duidelijk 
Mede op grond van gegevens in de litteratuur werd uit het onderzoek 
geconcludeerd dat m de eccnene zweetklieren waarschijnlijk α- en β-
receptoren aanwezig zijn en dat de gangbare opvatting dat de zweet­
reacties die adrenaline veroorzaakt steeds berusten op zijn a-mime-
tische werking waarschijnlijk met juist is 
Verdere onderzoekingen betreffende de farmacologie van het zweten 
en de farmacodynamiek van catecholammen op de zweetklieren zijn 
gewenst 
Hoofdstuk IV beschrijft onderzoekingen bij 2 patiënten bij wie een 
stoornis van de innervatie van de zweetklieren bestond 
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SUMMARY 
Continuous recording of sweat secretion is a rather modern technique 
for the investigation of the sweat glands. With the help of the instru-
ments which have been developed for this purpose insensible perspi-
ration as well as active sweat secretion can be very accurately 
measured and from the curves obtained the activity of the sweat glands 
can be minutely observed. 
In our investigations the "Meeco" electrolytic water analyzer was 
used. The operation and application of the instrument are described in 
Chapter I. 
In a preliminary General Introduction a short description is given of 
the anatomy and histology of the eccrine sweat gland and of their 
distribution over the body surface. Their function, their innervation and 
the usual methods for their investigation are also briefly described. 
Chapter II describes an investigation concerning the responses of the 
sweat glands to pharmacological stimulation in 84 atopic and 68 non-
atopic dermatological patients and in 16 normal subjects. 
From a study of literature it appeared that only a few such studies 
had been made and that these were only concerned with patients 
suffering from neurodermitis disseminata or generalisata. These stu-
dies were, moreover, carried out with a colorimetrie ("semi-quantita-
tive") technique and the results were very variable. 
It was therefore considered necessary to repeat these investigations 
with the help of a quantitative technique and to include other atopic 
dermatological patients. 
The investigations were conducted under the usual conditions for 
sweat measurements. 
Two different tests were carried out, on the volar aspect of the 
forearm. In the great majority of the subjects this was done twice: 
once between 2 and 6 cm below the elbow and once between 6 and 
12 cm below the elbow. 
In one test the "Sensitivity" of the sweat glands to repeated injections 
of a very low concentration of acetylcholine (10"4mg in 0.1 ml) was 
measured. Preliminary investigations had shown that this concentra-
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tion was usually minimally effective in normal subjects during the 
winter. This was in reasonable agreement with data in the literature. 
In the other test a measurement of the "Productivity" (mean sweat 
production per minute) of the sweat glands to an injection of 0.2 mg 
acetylcholine in 0.2 ml was carried out. Preliminary investigations had 
shown that this concentration usually maximally stimulated the sweat 
glands in normal subjects during the winter which was also in good 
agreement with the data in the literature. Because of a limitation of the 
instrumentation the maximum measurable Productivity was 0.60 mg/ 
cm2/min. 
At the start of each Productivity-test the skin surrounding the cup 
was lightly dusted with bromophenol-powder. After completion of the 
measurement, the skin was examined with a low-power magnifying 
glass. Activated sweat glands showed as blue spots: the number per 
unit area in the immediate vicinity of the cup was estimated. 
Apart from the summer months in the great majority of atopic patients 
with different forms of chronic eczema (neurodermitis disseminata, 
hand eczema, nummular eczema) the Productivity of the sweat glands 
was beyond the limit of instrumentation; this rarely occurred in the 
non-atopic patients and in the normal controls (see figures 11.6 and 
11.8). In most of the patients whose personal history reported flexural 
eczema in their youth or asthma but who were actually suffering from 
non-atopic dermatoses (e.g. psoriasis) the Productivity was not 
detectably different from that observed in the above mentioned atopic 
patients. 
The observed differences between the mentioned atopic patients and 
the non-atopies were statistically valid. 
In patients suffering from hay fever or allergic rinitis or from atopic 
subacute prurigo the Productivity-values did not differ from those 
observed in the non-atopic patients and in the normal controls. 
In the non-atopies no statistically valid differences were observed 
between the Productivity of the sweat glands in patients suffering from 
diffuse dermatoses (mostly psoriasis and urticaria) and that in patients 
with localised dermatoses, nor between the values for the patients 
and the normal controls, nor between the values found for the males 
and for the females. 
During the summer months (June to September inclusive) the above 
mentioned differences between the Productivity of the sweat glands 
of atopics and non-atopies could only be observed in females because 
in the majority of the males, but in none of the females, in the non-
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atopic groups the Productivity-values also rose above the limit of 
instrumentation It is clear that this does not imply the absence of a 
difference m the males1 Four in this period examined hay-fever (allergic 
rinitis) patients all showed relatively low values 
Throughout the year the number of activated sweat glands varied but 
the number in the atopics did not significantly differ from that in the 
non-atopies 
Concerning the Sensitivity of the sweat glands comparable differences 
between atopics and non-atopies were observed only in the males 
Throughout the year the Sensitivity-values in the atopic females did 
not differ from that in the non-atopic females 
Among the patients with different forms of chronic eczema (total 53) 
there were 27 with a long history of atopic diseases (eczema, asthma) 
and 26 without such a history In the latter the eczema developed 
later in life, between the ages of 18 and 40 years In most of them the 
skin reactions to inhalation-allergens were negative but in over half 
of the cases atopic diseases occurred in their nearest relatives No 
differences were observed between the sweat responses in these two 
groups of patients, nor between the responses in the patients with 
hand eczema, nummular eczema or neurodermitis disseminata Howe-
ver, considering the limitation of measurement, this does not imply 
the absence of a difference 
It was observed that three patients who for a long time had treated 
their disseminated neurodermitis with local application of corticosteroid 
ointments (tnamcinolon, betamethason) all showed very low responses 
in both the tests No differences were observed between the responses 
in patients who were treated with low doses of oral corticosteroid or 
with antihistamimcs and those who were not 
The results suggest that the observed abnormal sweat responses m 
certain categories of atopics did not depend upon the presence of a 
dermatosis per sé but on the constitution of the patients 
It was concluded that the disputed differences in the literature between 
the sweat responses in patients with neurodermitis disseminata and 
"normals" and between the responses in males and females might, 
at least partly, depend upon differences in climatic experimental 
circumstances 
The possible pathophysiological backgrounds of the abnormal sweat 
responses m atopics are discussed It is suggested that these respon-
ses might be analogous to the other abnormal vegetative reactions 
which have been found in atopic subjects (blood vessels, bronchi) It 
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¡s undecided whether the abnormal sweat responses to pharmacologi-
cal stimulation in atopics are related to an overstimulation of the glands 
or to a hypersensitivity of the secretory cells themselves or possibly 
to a deficiency in inhibitory influences. 
Chapter III describes investigations concerning the stimulatory effects 
of adrenaline and isoprenaline on the sweat glands. The sweat respon-
ses to local stimulation by these catecholamines were recorded and 
quantitated. The curves obtained showed that the 2 catecholamines 
stimulate the sweat glands in different ways. 
The experiments with adrenaline were carried out in 34 subjects among 
which were 10 atopics. 
The secretion curves obtained reached a maximum within a few minu-
tes. The maximum was soon followed by a "smooth" decline. Concen-
trations of 10"2 and 103mg in 0.1 ml appeared to be equally effective. 
From the area of the curves it appeared that the sweat production 
is usually much larger than the internal volume of the stimulated 
glands. Some remarkable similarities were observed with the 
behaviour of animal submaxillary glands and human and animal 
apocrine sweat glands to stimulation with adrenaline as reported in 
the literature. The submaxillary gland responds to sympathetic stimu-
lation with a short secretion of a small amount of viscid saliva and 
this might well be caused by a stimulation of its "dark" cells. The 
apocrine sweat glands are most probably under the influence of the 
sympathetic system. The above mentioned similarities might therefore 
support the suggestion that the response of the eccrine sweat glands 
to adrenaline depends upon a stimulation of the "dark" cells. 
The experiments with isoprenaline were carried out in 15 subjects 
among which there were 3 atopics. The curves obtained resembled 
those of spontaneous sweat secretion. The sweat responses could be 
terminated by injections of scopolamine. The strongest responses 
were obtained from 2 atopics (neurodermitis disseminata) who also 
showed strong responses to injections of acetylcholine. 
The findings suggest that the sweat responses to isoprenaline are 
indirectly caused by stimulation of the secretory cells by acetylcholine. 
The mechanism by which the responses occur is, however, not clear. 
Some publications concerning the influence of isoprenaline on other 
glands suggest that the stimulatory effect on the eccrine sweat glands 
may be a functional one. 
The findings suggest that ß-as well as α-receptors are present in the 
sweat glands and therefore may challenge the current opinion that 
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the stimulatory effect of adrenaline on the sweat glands depends 
solely on its α-mimetic activity. 
Chapter IV describes investigations in 2 patients in whom the innerva­
tion of the sweat glands was disturbed. 
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Met de thans ontwikkelde methoden voor continue registratie van 
zweetsecretie kunnen de zweetklieren op ruimere schaal dan voorheen 
betrokken worden bij het klinisch onderzoek. 
II 
In publicaties over onderzoekingen van de zweetklieren dient bij de 
beschrijving van de experimentele omstandigheden ook het seizoen 
te worden vermeld. 
Ill 
De onderzoekingen van Hyndman en Wolkin (1941) laten niet de door 
hen getrokken conclusie toe dat de pilocarpine-zweettest zou kunnen 
worden gebruikt als een indicator voor het onderscheid tussen een 
prae- en een postganglionaire sympathectomie. 
IV 
Bij symptomatische bestrijding van jeuk is het van belang eerst de 
toestand van de huid te onderzoeken. Bij patiënten met een droge 
huid valt van de gebruikelijke behandeling met mentholpoeder of 
schudsel eerder een toename dan een verlichting van de klachten te 
verwachten. 
V 
Het locaal appliceren van antihistaminica op insectensteken of op 
andere jeukende huidafwijkingen verdient geen aanbeveling; wegens 
zijn duidelijke contact- én foto-sensibiliserende eigenschappen moet 
in het bijzonder het gebruik van phenergan-creme worden afgeraden. 

VI 
Reiniging van de huid voordat injecties worden gegeven heeft door-
gaans geen practische betekenis. 
VII 
Bij het bepalen van de prognose en de therapie van een maligne 
melanoom is het van belang te weten of men met een melanocyten-
dan wel met een naevocyten-melanoom te doen heeft. 
VIII 
Er bestaat een vorm van alopecia areata die moet worden beschouwd 
als een manifestatie van de atopische constitutie. 
IX 
In sommige landen is de symphysiotomie een onmisbare verloskundige 
operatie. 
X 
De huidige wettige regeling die de toelating van kinderen tot het lager 
onderwijs in de eerste plaats afhankelijk stelt van hun geboortedatum 
is niet bevredigend. 
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